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Relabující forma roztroušené sklerózy (RRS) 

Kdy je pot eba zahájit lé bu 
vysoce účinnou terapií?

CZ
/O

CR
E/

12
17

/0
00

7a
(4

)

 Zkrácená informace o  přípravku 
Ocrevus 300 mg – koncentrát pro infuzní roztok
Účinná látka: ocrelizumabum. Indikace: Přípravek 
Ocrevus je indikován k  léčbě dospělých pacientů s  relabují-
cími formami roztroušené sklerózy s  aktivním onemocněním defi-
novaným klinicky nebo pomocí zobrazovacích metod. Přípravek Ocrevus je 
indikován k  léčbě dospělých pacientů s časnou primárně progresivní roztroušenou 
sklerózou (PPRS), s ohledem na délku trvání onemocnění, stupeň disability a zobrazovacími me-
todami prokázanou zánětlivou aktivitu. Dávkování: Úvodní dávka 600 mg přípravku Ocrevus se podává jako 
dvě samostatné intravenózní infuze; první jako 300 mg infuze, následovaná po dvou týdnech druhou 300 mg infuzí. Následné 
dávky přípravku Ocrevus se poté podávají v podobě jednorázové 600 mg intravenózní infuze jednou za 6 měsíců. Doporučení pro úpravy dávkování u konkrétních nežádoucích účinků naleznete 
v SPC. Kontraindikace: Hypersenzitivita na léčivou látku nebo na kteroukoli pomocnou látku, současná aktivní infekce, pacienti v závážném imunokompromitovaném stavu, známé aktivní 
maligní onemocnění. Upozornění: Reakce související s infuzí (IRR): u ocrelizumabu se vyskytly IRR. Příznaky mohu nastat v průběhu jakékoli infuze, ale byly častěji hlášeny během první infuze 
a v průběhu 24 hodin od podání infuze. (pruritus, vyrážka, urtika, erytém, iritace hrdla, bolest orofaryngu, dyspnoe, faryngeální nebo laryngeální edém, zrudnutí, hypotenze, horečka, únava, bolest 
hlavy, závrať, nauzea a tachykardie.) Hypersenzitivní reakce: se mohou projevit v průběhu jakékoli infuze, ale typicky se neprojevují v průběhu první infuze. U následných infuzí mají závažnější 
příznaky, než které nastaly dříve, nebo nové závažné příznaky, což má vést k úvahám o možné hypersenzitivní reakci. Pacienti se známou IgE zprostředkovanou hypersenzitivitou na ocrelizumab 
nesmějí být tímto přípravkem léčeni. Infekce: Podání přípravku Ocrevus musí být u pacientů s aktivní infekcí odloženo, dokud infekce neodezní. Těžce imunokompromitovaní pacienti (např. 
s lymfopenií, neutropenií, hypogamaglobulinemií) by neměli být tímto přípravkem léčeni. Reaktivace hepatitidy B: U pacientů léčených jinými anti-CD20 protilátkami byla hlášena reaktivace viru 
hepatitidy B (HBV), která měla v některých případech za následek fulminantní hepatitidu, jaterní selhání a úmrtí. Před zahájením léčby přípravkem Ocrevus musí být u všech pacientů proveden 
screening HBV podle místní praxe. Pacienti s aktivní HBV nesmějí být léčeni přípravkem Ocrevus. Malignity: Pacienti se známou aktivní malignitou nesmějí být léčeni přípravkem Ocrevus. Léčba 
závažně imunokompromitovaných pacientů: Pacienti v závažně imunokompromitovaném stavu nesmí být léčeni tím to přípravkem, dokud se stav nevyřeší. Očkování živými nebo atenuovanými 
vakcínami se v průběhu léčby a dokud nedojde k doplnění B-buněk nedoporučuje. Pacienti, kteří potřebují očkování, musí svou imunizaci dokončit nejméně 6 týdnů před zahájením léčby ocreli-
zumabem. *Doporučuje se očkovat pacienty sezónními usmrcenými chřipkovými vakcínami. Lékové interakce: se nepředpokládají, protože ocrelizumab se z oběhu odstraňuje katabolismem. 
Těhotenství a kojení: Ženy ve fertilním věku musejí v průběhu doby, kdy dostávají přípravek Ocrevus a po dobu 12 měsíců po poslední infuzi přípravku Ocrevus používat antikoncepci. Přípravek 
Ocrevus je humanizovaná monoklonální protilátka G1 podtypu imunoglobulinů a o imunoglobulinech je známo, že prostupují placentární bariérou. Je třeba se vyvarovat podávání přípravku 
Ocrevus v těhotenství, pokud potenciální prospěch pro matku nepřevažuje nad potenciálními riziky pro plod. Nežádoucí účinky: Nejdůležitější a nejčastěji hlášené nežádoucí účinky byly IRR 
a infekce. Podmínky uchovávání: Uchovávejte v chladničce (2 °C–8 °C). Chraňte před mrazem. Uchovávejte injekční lahvičky v krabičce, aby byl přípravek chráněn před světlem. Balení pří-
pravku: 10 ml koncentrátu ve skleněné injekční lahvičce. Držitel registračního rozhodnutí: Roche Registration GmbH, Grenzach - Wyhlen, Německo. Registrační číslo: EU/1/17/1231/001, 
EU/1/17/1231/002. Datum první registrace: 8. ledna 2018. Poslední revize textu: 31. 10. 2018. Výdej léčivého přípravku je vázán na lékařský předpis. Přípravek je v indikaci RRRS hrazen 
z prostředků veřejného zdravotního pojištění. Přípravek není dosud hrazen z veřejného zdravotního pojištění v indikaci PPRS. Před předepsáním se prosím seznamte s úplným zněním Souhrnu 
údajů o přípravku Ocrevus. Podrobné informace k dispozici na www.ema.europa.eu.
* Všimněte si, prosím, změn v informacích o léčivém přípravku.

 Tento léčivý přípravek podléhá dalšímu sledování. To umožní rychlé získání nových informací o  bezpečnosti. Žádáme 
zdravotnické pracovníky, aby hlásili jakákoli podezření na nežádoucí účinky na www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek. 

Reference: 1. Hauser SL et al. N Engl J Med. 2017;376(3):221-234. 2. Hauser SL et al. (Supplementary 
appendix). N Engl J Med. 2016. http://www.nejm.org/doi/suppl/10.1056/NEJMoa1601277/suppl_fi le/
nejmoa1601277_appendix.pdf. 3. Leray E, Yaouanq J, Le Page E, et al. Brain. 2010;133(Pt 7):1900-
13. 4. KKNEU0031 – Klinický standard pro diagnostiku a léčbu roztroušené sklerózy a neuromyelitis 
optica, verze 1.0.

ROCHE s.r.o., Futurama Business Park Bld F, Sokolovská 685/136f, 186  00 Praha 8
tel.: +420 220 382 111, e-mail: prague.info@roche.com, www.roche.cz

RRRS = 
relabující-remitentní 
roztroušená skleróza

** Seznam cen a úhrad LP/PZLÚ 
k 1. 11. 2018

HRAZEN od 1. 11. 2018 z prostředků veřejného zdravotního pojištění v eskalaci pro RRRS.**
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EDITORIAL

Editorial

Vážené čtenářky, vážení čtenáři,

v tomto případě bych měl oslovení změ-

nit spíše na „Vážené autorky, vážení autoři, 

vážené recenzentky, vážení recenzenti!“. 

V únoru letošního roku přešla redakce na-

šeho časopisu na novou platformu online 

redakčního systému Open Journal System 

(OJS) – verze OJS 3.1.2.0. Od té doby na nové 

platformě bylo zpracováno/ je zpracováváno 

již 5 článků. Dovolte mi tedy, abych se nyní 

s Vámi podělil o první zkušenosti s tímto 

systémem.

Nová platforma OJS je dle našeho názoru 

pro všechny (tedy autory, recenzenty i re-

dakci) „uživatelsky přátelštější“ než ta před-

chozí. V minulosti se nám například stávalo, 

že jsme marně čekali na odezvu opakovaně 

upomínaného recenzenta, přičemž jsme 

se jí ve skutečnosti nemohli dočkat, neboť 

jeho e-mailová adresa v té době již ne-

byla funkční. Zatímco v předchozí verzi OJS 

jsme tuto skutečnost vůbec nezjistili, v nové 

verzi jsme o nedoručitelnosti našich e-mailů 

ihned uvědomění. Nový OJS také automa-

ticky připomíná recenzentům požadavky 

na přijetí/ odmítnutí a vypracování recenze, 

a na rozdíl od verze předchozí nerozesílá uži-

vatelům „prázdné půlnoční e-maily“. Usnad-

ňuje také práci s více přílohami, umožňuje 

pohodlnější editovatelnost šablon e-mailů 

a má méně nedostatků ve své anglické verzi. 

Přesto se ale stále potýkáme s jistými tech-

nickými problémy, kterými Vás nechceme 

zatěžovat a na jejichž řešení pracujeme. 

Celkově jsme s novou verzí OJS v redakci 

spokojeni a doufáme, že je tomu tak i v pří-

padě autorů a recenzentů. Věříme také, že 

přechod na novou platformu OJS usnadní 

a zrychlí všem uživatelům jejich práci.

Váš Roman Herzig

jménem redakční rady

Obr. 1. Náhled grafi ky Open Journal System (OJS) – verze 2.4.8.2.

Obr. 2. Náhled grafi ky Open Journal System (OJS) – verze 3.1.2.0.
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Zkrácená informace o přípravku
Název přípravku: AUBAGIO 14 mg potahované tablety. Složení: Teriflunomidum 14 mg v jedné potahované tabletě. Indikace: Léčba dospělých pacientů s relaps-remitentní roztroušenou sklerózou (RS). 
Dávkování a způsob podání: Doporučovaná dávka je 14 mg jednou denně. Porucha funkce jater: Teriflunomid je kontraindikován u pacientů s těžkou poruchou jater. Pediatrická populace: Bezpečnost 
a účinnost přípravku AUBAGIO u dětí a dospívajících ve věku od 10 do 18 let nebyla stanovena. Způsob podání: Tablety jsou určeny k perorálnímu podání, je třeba je polknout vcelku a zapít vodou. Lze 
užívat s jídlem nebo samostatně. Kontraindikace: Hypersenzitivita na léčivou látku nebo na kteroukoli pomocnou látku. Pacienti s těžkou poruchou funkce jater (Child-Pugh třídy C). Těhotné ženy 
a ženy ve fertilním věku, které během léčby teriflunomidem nepoužívají spolehlivou antikoncepci. Před začátkem léčby je nutné vyloučit těhotenství. Kojící ženy. Pacienti se závažnými imunodeficitními 
stavy, s významně narušenou funkcí kostní dřeně nebo významnou anémií, leukopenií, neutropenií nebo trombocytopenií, se závažnou aktivní infekcí, a to až do vyléčení tohoto stavu. Pacienti s těžkou 
poruchou funkce ledvin podstupující dialýzu, závažnou hypoproteinemií. Zvláštní upozornění a opatření: Monitorování: Před zahájením léčby a během léčby teriflunomidem je zapotřebí vyšetřit 
a monitorovat: krevní tlak, alaninaminotransferázu (ALT), úplný krevní obraz včetně diferenciálního počtu leukocytů a počtu trombocytů.Eliminace teriflunomidu z plazmy trvá v průměru 8 měsíců. Může 
však trvat až 2 roky. Po ukončení léčby teriflunomidem lze použít zrychlenou eliminaci. U pacientů léčených teriflunomidem byly pozorovány zvýšené hladiny jaterních enzymů, většinou v průběhu prvních 
6 měsíců od začátku léčby. Hladinu jaterních enzymů je třeba monitorovat každé dva týdny v průběhu prvních 6 měsíců od začátku léčby a následně pak každých 8 týdnů nebo dle klinických známek 
a příznaků. Pokud existuje podezření na poškození jater, u závažných hematologických reakcí včetně pancytopenie nebo pokud se rozvine ulcerózní stomatitida nebo se objeví kožní a/nebo slizniční 
reakce s podezřením na možnost generalizace, léčbu teriflunomidem je nutné ukončit. Opatrnosti je třeba u pacientů, kteří požívají ve větší míře alkohol. Teriflunomid se nemá používat u pacientů se 
závažnou hypoproteinemií. Během léčby teriflunomidem může dojít ke zvýšení krevního tlaku. U pacientů se závažnou aktivní infekcí je nutné zahájení léčby teriflunomidem odložit až do vyléčení. Pokud 
se u pacienta rozvine závažná infekce, je nutné zvážit pozastavení léčby, stejně tak, pokud se rozvine potvrzená periferní neuropatie. Respirační reakce: V klinických studiích nebyly hlášeny žádné případy 
intersticiálních plicních onemocnění při léčbě teriflunomidem. Plicní příznaky jako perzistující kašel nebo dyspnoe mohou být důvodem k přerušení léčby a dalšímu vyšetření. Byl zjištěn mírný pokles počtu 
bílých krvinek o méně než 15 % od výchozích hodnot. U pacientů s již existující anémií, leukopenií a/nebo trombocytopenií a u pacientů s narušenou funkcí kostní dřeně nebo pacientů s rizikem útlumu 
funkce kostní dřeně existuje zvýšené riziko rozvoje hematologických poruch. V průběhu sledování po uvedení přípravku na trh byly hlášeny případy závažných kožních reakcí (včetně Stevens-Johnsonova 
syndromu a toxické epidermální nekrolýzy). Při výskytu závažných kožních reakcí je třeba přerušit léčbu, zahájit rychlou eliminaci a dále nepodávat teriflunomid. Při přechodu pacientů z natalizumabu 
na přípravek je nutné postupovat opatrně. Na základě poločasu fingolimodu je třeba pacienta ponechat 6 týdnů bez léčby. Protože přípravek obsahuje laktosu, pacienti se vzácnými dědičnými problémy 
s intolerancí galaktosy, úplným nedostatkem laktázy nebo s malabsorpcí glukosy a galaktosy nemají tento přípravek užívat. Interakce: Silné induktory cytochromu CYP a transportérů (např. rifampicin, 
karbamazepin, fenobarbital, fenytoin a třezalka tečkovaná), je nutné během léčby teriflunomidem používat opatrně. Kolestyramin a aktivní uhlí způsobují rychlé a významné snížení plazmatické 
koncentrace teriflunomidu. Pokud není přímo vyžadována urychlená eliminace, doporučuje se pacientům během léčby tyto přípravky neužívat. Během léčby teriflunomidem je nutné používat opatrně 
léčivé přípravky metabolizované cytochromem CYP2C8 (např. repaglinid, paklitaxel, pioglitazon nebo rosiglitazon), CYP1A2 (např. duloxetin, alosetron, theofylin a tizanidin) i v kombinaci se substráty OAT3 
(např. cefaklor, benzylpenicilin, ciprofloxacin, indometacin, ketoprofen, furosemid, cimetidin, metotrexát nebo zidovudin), při podávání substrátů BCRP (např. methotrexátu, topotekanu, sulfasalazinu, 
daunorubicinu nebo doxorubicinu) a inhibitorů HMG-CoA reduktázy, zejména ze skupiny OATP (např. simvastatinu, atorvastatinu, pravastatinu, methotrexátu, nateglinidu, repaglinidu či rifampicinu). 
Je nutné zvážit typ a dávku perorální antikoncepce, jež se bude v kombinaci s teriflunomidem užívat. Doporučuje se pečlivě monitorovat INR při kombinované léčbě warfarinem a teriflunomidem. Při 
podávání rosuvastatinu v kombinaci s teriflunomidem se doporučuje snížit dávku rosuvastatinu na 50 %. Fertilita, těhotenství a kojení: Teriflunomid je v těhotenství a během kojení kontraindikován. 
Ženy ve fertilním věku musí během léčby teriflunomidem a po ní používat účinnou antikoncepci. Ženy, které užívají teriflunomid a chtějí otěhotnět, mají léčbu ukončit a doporučuje se provést zrychlenou 
eliminaci. U mužů ani u žen se neočekává žádný účinek na fertilitu. Účinky na schopnost řídit a obsluhovat stroje: Přípravek AUBAGIO nemá žádný nebo má zanedbatelný vliv na schopnost řídit nebo 
obsluhovat stroje. V případě výskytu nežádoucích účinků, které byly hlášeny u leflunomidu, tj. výchozí sloučeniny (např. závratě), může být narušena pacientova schopnost koncentrovat se a správně 
reagovat. V takových případech pacienti nemají řídit a obsluhovat stroje. Nežádoucí účinky: bolest hlavy, chřipka, infekce horních cest dýchacích, infekce močových cest, parestezie, zvýšená hladina 
ALT, průjem, nauzea, alopecie, bronchitida, sinusitida, faryngitida, cystitida, virová gastroenteritida, orální herpes, zubní infekce, laryngitida, tinea pedis, neutropenie, mírné alergické reakce, úzkost, 
ischias, syndrom karpálního tunelu, hyperestezie, neuralgie, artralgie, periferní neuropatie, hypertenze, zvracení, bolest zubů, vyrážka, akné, muskuloskeletální bolest, myalgie, polakisurie, menoragie, 
bolest, zvýšená gamaglutamyltransferáza (GGT), zvýšená aspartátaminotransferáza, zvýšená kreatinfosfokináza v krvi, snížení tělesné hmotnosti, snížený počet neutrofilů, snížený počet leukocytů, bolest 
po traumatu, závažné infekce včetně sepse, reakce z přecitlivělosti (okamžité nebo opožděné) včetně anafylaxe a angioedému, stomatitida, závažné kožní reakce. Předávkování: Při předávkování se 
doporučuje podání kolestyraminu nebo aktivního uhlí, které urychlí eliminaci. Doba použitelnosti a podmínky pro uchovávání: 3 roky, přípravek nevyžaduje žádné zvláštní podmínky uchovávání. 
Druh obalu a obsah balení: blistry v pouzdrech (14 a 28 potahovaných tablet) balených v krabičkách po 14, 28, 84. Držitel rozhodnutí o registraci: sanofi-aventis groupe, 54, rue La Boétie, F-75008 
Paris, Francie. Registrační číslo: EU/1/13/838/001-5. Datum revize textu: 30.11. 2018. Přípravek je vydáván na lékařský předpis a je plně hrazen z prostředků veřejného zdravotního pojištění. Před 
použitím přípravku se seznamte s úplnou informací o přípravku.

Souhrn údajů o přípravku obdržíte na adrese: sanofi-aventis, s.r.o., Evropská 846/1764, 160 00 Praha 6, tel.: 233 086 111, fax: 233 086 222. Podrobné informace o tomto léčivém přípravku jsou 
rovněž k dispozici na webových stránkách Evropské agentury pro léčivé přípravky na adrese http://www.ema.europa.eu.
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MINIMONOGRAFIE MINIMONOGRAPHY
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Neuromuskulární choroby a gravidita

Neuromuscular dis eases and pregnancy

Souhrn
Těhotenství může mít významný vliv na průběh řady nervosvalových onemocnění a ovlivňovat 

jejich terapii (zejména u autoimunitních onemocnění, kde je kontraindikováno podání některých 

imunosupresiv). Naopak mnohá neuromuskulární onemocnění mohou negativně ovlivňovat 

průběh gravidity a zvyšovat výskyt některých komplikací těhotenství či porodu. U řady 

neuromuskulárních onemocnění je prokazatelně zvýšena incidence spontánních potratů, 

předčasných porodů, abnormálních poloh plodu, poporodního krvácení či porodů císařským řezem 

a vaginálních operačních porodů s použitím kleští či vakuumextraktoru. Některá neuromuskulární 

onemocnění mohou mít také významný vliv na plod. Např. onemocnění, která vedou ke 

sníženému okysličení krve matek, mohou vyvolat intrauterinní hypoxii plodu. Navíc v některých 

případech může dojít k přenosu onemocnění na novorozence, a to nejen v rámci dědičnosti, ale 

také v důsledku transplacentárního přenosu autoprotilátek na plod. Tato minimonografi e shrnuje 

současné poznatky o vzájemném ovlivnění gravidity a nejčastějších nervosvalových onemocnění, 

k nimž patří myastenia gravis, zánětlivé myopatie, svalové dystrofi e, onemocnění motoneuronu, 

Guillainův-Barrého syndrom a chronická zánětlivá demyelinizační neuropatie, hereditární 

polyneuropatie a nejčastější mononeuropatie v těhotenství (syndrom karpálního tunelu, Bellova 

obrna či některé další traumatické nebo kompresivní poporodní léze periferních nervů v oblasti 

pánve a dolních končetin). Uvádí také aktuální doporučení k problematice péče o těhotné 

pacientky s příslušným nervosvalovým onemocněním během těhotenství i porodu a po něm, 

pokud jsou taková doporučení k dispozici.

Abstract
Pregnancy may signifi cantly change the course of several neuromuscular diseases and have 

an impact on their therapy (especially some immunosuppressive agents commonly used 

for the therapy of immune-mediated inflammatory diseases are contraindicated). On the 

contrary, many neuromuscular diseases may negatively infl uence pregnancy and increase the 

occurrence of some complications of pregnancy and delivery. Several neuromuscular diseases 

thus signifi cantly increase the incidence of spontaneous abortion, preterm birth, abnormal fetal 

position/ presentation, increased postpartum hemorrhage, and the rate of cesarean sections or 

operative vaginal deliveries using pliers or vacuum extractor. Some of neuromuscular diseases 

may also have an important impact on a fetus, e. g. the diseases which potentially decrease 

the oxygen saturation of the mother’s arterial blood may lead to the intrauterine fetal hypoxia. 

Furthermore, some diseases may be transmitted to the newborn, either genetically or by the 

transplacental transmission of antibodies on fetus. This minimonography summarizes the current 

knowledge on mutual relationship of pregnancy and the most frequent groups of neuromuscular 

diseases – myasthenia gravis, infl ammatory myopathies, muscular dystrophies, motor neuron 

diseases, Guillain-Barre syndrome and chronic infl amatory demyelinating neuropathy, hereditary 

neuropathies and the most frequent mononeuropathies related to pregnancy (carpal tunnel 

syndrome, Bell’s palsy and some other traumatic or compressive postpartum lesions of the 

peripheral nerves in pelvic region or in lower extremities). If available, the recommendations 

upon the follow-up and management of patients with neuromuscular diseases during and after 

pregnancy and delivery are also mentioned.
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Úvod
Těhotenství představuje specifický fyzio-

logický stav významně ovlivňující průběh 

a možnost léčby řady nervosvalových one-

mocnění, a to prostřednictvím řady různých 

mechanizmů. Gravidita ovlivňuje imunitní 

procesy, což může být podkladem změny 

průběhu či nové klinické manifestace au-

toimunitních onemocnění. Změny anato-

mických poměrů, časté otoky a nárůst tě-

lesné hmotnosti mohou vést ke zhoršení 

obtíží či dokonce první manifestaci ně kte-

rých hereditárních nervosvalových poruch. 

Společně s tlakem plodu během průchodu 

porodními cestami mohou zvyšovat také 

pravděpodobnost rozvoje ně kte rých mo-

noneuropatií. Současně může mít řada neu-

romuskulárních chorob vliv na průběh tě-

hotenství a porodu, v ně kte rých případech 

dokonce i na plodnost pa cientek. Výskyt 

nervosvalových onemocnění v těhoten-

ství však není příliš častý. Rozsah dostup-

ných informací je proto poměrně omezený 

a ojedinělá publikovaná doporučení mají 

charakter shody odborníků na nejlepší kli-

nické praxi a nejsou podložena výsledky vel-

kých randomizovaných a kontrolovaných 

studií. Cílem sdělení je podat přehled sou-

časných poznatků o významných interak-

cích nervosvalových onemocnění s gravidi-

tou, nutných změnách terapie u těhotných 

pa cientek a vhodných způsobech vedení 

porodu u jednotlivých neuromuskulárních 

chorob. Základní informace o těchto okol-

nostech u jednotlivých nervosvalových cho-

rob jsou souhrn ně uvedeny v tab. 1. 

Onemocnění nervosvalového 
přenosu 
Myastenia gravis

Největší rozsah informací v souvislosti s gra-

viditou je k dispozici pro myastenia gra-

vis (MG) [1,2]. Pro toto onemocnění bylo 

dokonce poměrně nedávno publikováno 

odborné doporučení zaměřené na péči 

o pa cientky během těhotenství a porodu. 

Vliv těhotenství na průběh 

myastenia gravis

Těhotenství může po dobu svého tr-

vání a krátce po porodu ovlivnit průběh 

MG [3– 6]. Počet pa cientek v jednotlivých 

pub likovaných souborech však obecně není 

vysoký. Kromě nejstarší přehledné práce [3] 

jde o soubory v rozmezí 35– 69 gravidit, což 

je pravděpodobně podkladem určitých roz-

dílů mezi jednotlivými studiemi. Navzdory 

těmto odlišnostem naznačují publikované 

soubory společný trend dělící populaci gra-

vidních pa cientek s MG z hlediska průběhu 

onemocnění v těhotenství přibližně na tře-

tiny. Asi u jedné třetiny pa cientek dochází 

v graviditě ke zhoršení myastenických potíží, 

u jedné třetiny se závažnost MG v období 

těhotenství neliší od doby před graviditou 

a poslední třetina vykazuje v těhotenství do-

konce zlepšení myastenických symp tomů. 

Ke zhoršení MG může dojít kdykoli v prů-

běhu gravidity: ně kte ré studie uvádějí, že ri-

ziko relapsu je nejvyšší v I. trimestru [4], další 

ve II. [6] a jiné ve III. [5]. Riziko relapsu je vy-

soké také v poporodním období, kdy do-

chází ke zhoršení asi u jedné třetiny matek 

s MG, a to zejména v prvním měsíci po 

porodu [4].

Dlouhodobý vliv gravidity na průběh MG 

prokázán nebyl [4]. 

Vliv myastenia gravis na průběh 

gravidity a porodu

Podle dosavadních poznatků nebyl zazname-

nán signifi kantní negativní vliv MG na plodnost 

ani na průběh těhotenství. V pub likovaných 

souborech porodila většina pa cientek s MG 

spontán ně v očekávaném termínu [5,6]. 

Z 69 gravidit u pa cientek s MG skončila pouze 

jedna (1,4 %) spontán ním potratem a 5 (7,2 %) 

předčasným porodem (většinou v 36. týdnu 

gravidity) [5]. V dalším souboru skončily sa-

movolným potratem 4 z 35 gravidit [6], pří-

padné předčasné porody zde nebyly uve-

deny. Při přepočtu na 100 narozených dětí 

by tak byl výskyt samovolných potratů 

v tomto souboru 11,4 %. V obecné popu-

laci je celosvětově riziko samovolných po-

tratů mezi 10 a 20 %. Např. v ČR je dle zdrojů 

Ústavu zdravotnických informací a statistiky 

výskyt samovolných potratů kolem 12,5 % 

na 100 narozených dětí [7]. Prevalence před-

časných porodů (tedy porodů před 37. týd-

nem gravidity) je pak v evropských zemích 

mezi 5,5 a 11,1 % [8]. Výskyt těchto kompli-

kací u pa cientek s MG tak v publikovaných 

souborech nebyl vyšší oproti ženám bez to-

hoto onemocnění. 

Hodnocení vlivu MG na průběh porodu je 

méně spolehlivé, protože vedení porodu jinou 

než vaginální cestou je často zdůvodňováno 

gynekologickými indikacemi s přihlédnutím 

k základnímu neurologickému onemocnění. 

V řadě případů je tento způsob porodu volen 

preventivně a neodráží tak reálný negativní 

vliv onemocnění na průběh porodu. Obecně 

myastenie neovlivňuje průběh 1. doby po-

rodní (protože hladké svaly nejsou při tomto 

onemocnění postiženy). Ve 2. době porodní 

může být průběh porodu ovlivněn svalovou 

slabostí, resp. rychlejší unavitelností pa cientek 

s MG. V chorvatském souboru publikovaném 

v roce 2002 [5] rodilo 17,4 % žen sekcí. S výjim-

kou jedné pa cientky s těžší exacerbací MG však 

byl tento způsob porodu volen z gynekologic-

kých indikací. Nejnovější brazilská studie z roku 

2017 uvádí porod sekcí dokonce v 66,7 % rodi-

ček s MG [6]. Celosvětově podíl porodů císař-

ským řezem dlouhodobě trvale a významně 

stoupá i v obecné populaci [9], a to nejvíce 

právě v zemích Latinské Ameriky, kde došlo 

k nárůstu podílu porodů sekcí z 22,8 % (v roce 

1990) na 42,2 % (v roce 2014). Podobný trend 

je patrný i v ČR (a zřejmě obdobně i v Chorvat-

sku, odkud pochází studie z roku 2002), kde je 

patrný nárůst podílu porodů císařským řezem 

z cca 8 % v roce 1990 až k 26 % v roce 2015 [10]. 

V roce 2002 to bylo přibližně 14 %. Pa cientky 

s MG tak zřejmě rodí sekcí poněkud častěji než 

obecná populace, i když rozdíly mezi publiko-

vanými soubory jsou v tomto směru zvlášť vý-

razné a jsou významně ovlivněny regionálními 

zvyklostmi a trendy. Indikace je navíc spíše 

preventivní a nevychází z aktuálního závaž-

ného stavu pa cientek ani není podložena daty 

o jejich prokazatelně lepší prognóze při volbě 

tohoto způsobu porodu. 

Vakuumextrakce nebo vybavení plodu 

pomocí porodnických kleští byly použity 

u 8,7 % [5], resp. 6,7 % porodů [6], a to ve 

většině případů s cílem ukončit příliš dlou-

hou 2. dobu porodní (potenciálně související 

se svalovou slabostí při MG). Počet porodů 

využívajících vakuumextrakci a/ nebo kleš-

ťových porodů se mezi jednotlivými státy 

velmi výrazně liší a obecně vykazuje v po-

sledních desetiletích jednoznačně klesající 

trend. Zatímco v ČR je jejich podíl v součas-

nosti kolem 1,5 % [10], v USA došlo k poklesu 

podílu těchto porodů z 19 % (v roce 1995) na 

současných asi 7 % [11]. Ani podíl takto ve-

dených porodů tak u pa cientek s MG zřejmě 

nepřesahuje populační trendy. 

Vliv myastenia gravis na plod, 

dědičnost

U cca 10– 15 % novorozenců matek s MG 

se můžeme setkat s projevy tzv. tranzitorní 

neonatální myastenie vznikající transplacen-

tárním přenosem protilátek na plod. Tran-

zitorní neonatální myastenie se může ob-

jevit bez ohledu na tíži onemocnění matky 

a dokonce i u žen se séronegativní MG. Vyšší 

pravděpodobnost jejího rozvoje je však 

u žen s vysokými hladinami protilátek proti 

acetylcholinovým receptorům [12], a tedy 

se zvýšeným transplacentárním přenosem 
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těchto protilátek na plod. Časnější a těžší 

manifestací tohoto onemocnění jsou ohro-

ženy děti matek s myastenií a protilátkami 

proti svalově specifi cké kináze (anti-Muscle 

Specifi c Kinase; anti-MuSK) [2]. Tranzitorní 

neonatální myastenie se projevuje hypo-

tonií, svalovou slabostí a postižením respi-

račních nebo faciobulbárních svalů (i když 

ptóza a strabizmus se objevují pouze u 15 % 

novorozenců s tímto onemocněním). Do-

minujícím příznakem je často porucha sání 

při kojení, případně slabý pláč. Myastenické 

příznaky se mohou u novorozence objevit 

bezprostředně po porodu nebo opožděně 

o několik hodin: většinou se onemocnění 

projeví do 24 h, nejdéle pak do 72 h. V léčbě 

se využívají inhibitory acetylcholinesterázy, 

v těžších případech případně aplikace intra-

Tab. 1. Přehled nejčastějších neuromuskulárních onemocnění s ohledem jejich průběh v graviditě a jejich vliv na graviditu a plod. 
Doporučení (pokud jsou k dané problematice k dispozici) jsou uvedena kurzívou.  

Vliv gravidity 
na nervosvalové onemocnění 

Vliv neuromuskulárního 
onemocnění na fertilitu, 

průběh gravidity a porod

Vliv neuromuskulárního 
onemocnění na plod, dědičnost 

Myastenia 

gravis 

Průběh MG v graviditě variabilní: 

1/3 pacientek se zlepší

1/3 je stacionární

1/3 se zhorší (v kterémkoli stadiu gravidity).  

Zhoršení je možné po porodu (zejména 1. měsíc). 

Vliv na dlouhodobý průběh MG neprokázán.

Doporučení: 

Plánovat graviditu a předem upravit imunosupresivní 

terapii (viz tab.2). 

Imunosupresi nevysazovat celé těhotenství!   

Pyridostigmin lze užívat beze změn.  

Nepodávat magnezium kromě léčby eklampsie 

(počítat s možností intubace!). 

Nevýznamný.

Častější porody sekcí 

indikované preventivně – není 

průkaz benefi tu sekce u MG 

pacientek! 

Doporučení: 

Během gravidity žena v péči 

multidisciplinárního týmu. 

Pravidelné sledování vč. UZ 

kontrol plodu. 

Spontánní porod. 

Ne domácí porody! 

Kojení bez omezení.  

Tranzitorní neonatální myastenie 

(10–15 % novorozenců matek s MG): 

klinicky slabší sání při kojení a slabší 

pláč; většinou plně odezní. 

Artrogryphosis multiplex 

congenita (vrozené mnohočetné 

neprogredující kontraktury 

kloubů) – vzácná. 

U potomků (i dalších příbuzných) 

matek s MG je celoživotně vyšší riziko 

MG i dalších autoimunit. 

Doporučení: 

Novorozence sledovat 72 hodin! 

Dermato-

myozitida/

Polymyozitida

Riziko relapsu DM/PM během gravidity: 

u pacientek na kortikoterapii nízké (asi 16 %),

u žen s již vysazenou kortikoterapií cca 40 %, 

u části žen se v graviditě manifestuje DM či PM 

poprvé (10–22 % gravidních s DM/PM).

Doporučení: 

NP 

U pacientek s již stanovenou diagnózou plánovat 

graviditu na období klinické remise.

Farmakoterapie zřejmě jako v tab. 2.

Imunosupresi nevysazovat celé těhotenství!  

Vyšší riziko hypertenze 

a těhotenské gestózy (OR 2,9). 

U pacientek v remisi bez jiných 

komplikací gravidity. 

U pacientek v aktivní fázi 

častější spontánní potraty, 

předčasné porody apod.

Doporučení: 

NP 

Bez známek zánětlivého postižení 

svalů, bez jiných komplikací.   

Doporučení: 

NP, zřejmě jen standardní péče.                                

Svalové dystro-

fi e (MD, FSHD, 

přenašečky 

dystrofi nopatií) 

Během gravidity často subjektivně mírná 

progrese svalové slabosti u většiny dystrofi í 

(kromě přenašeček genu pro dystrofi nopatie).  

U části žen přetrvává zhoršení dlouhodobě po 

porodu. 

U FSHD i zhoršení respiračních funkcí.

U přenašeček dystrofi nopatií zhoršení kardiálních 

funkcí (zejm. dilatační kardiomyopatie).

Doporučení: 

NP 

U FSHD monitorace FVC. 

U přenašeček dystrofi nopatií kardiologické vyšetření 

před nebo v úvodu gravidity – při průkazu abnormity 

kardiologická dispenzarizace. 

U MD snížená fertilita + 

častější extrauterinní gravidity, 

preeklampsie, placenta 

praevia, předčasné porody (až 

v 50 %) a poporodní krvácení.  

U ostatních dystrofi í jen 

mírně vyšší riziko komplikací 

gravidity. 

Porody v celé skupině často 

císařským řezem – spíše ale 

z preventivní indikace. 

Doporučení: 

NP

U MD management gravidity 

vč. porodu ve specializovaných 

centrech s dostupnou perinatální 

péčí. 

Všechny poruchy dědičné – možnost 

přenosu onemocnění na potomky. 

Bez specifi ckých poporodních 

komplikací u novorozenců. 

Doporučení: 

Využití možností PGD.

Péče o novorozence standardní. 
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Tab. 1 – pokračování. Přehled nejčastějších neuromuskulárních onemocnění s ohledem jejich průběh v graviditě a jejich vliv na 
graviditu a plod. Doporučení (pokud jsou k dané problematice k dispozici) jsou uvedena kurzívou.   

Vliv gravidity 
na nervosvalové onemocnění 

Vliv neuromuskulárního 
onemocnění na fertilitu, 

průběh gravidity a porod

Vliv neuromuskulárního 
onemocnění na plod, dědičnost 

Spinální 

svalové atrofi e

Pacientky často upoutané na invalidní vozík – 

gravidity vzácné a vysoce rizikové. 

U 3/4 pacientek v graviditě zhoršení slabosti 

včetně respiračních funkcí (v polovině případů 

následně přetrvávající dlouhodobě). 

Doporučení: 

Monitorace klinického stavu vč. ventilačních 

parametrů, při progresi ukončení gravidity sekcí. 

Častější předčasné porody 

a operační porody (vč. sekcí). 

Obtížné provedení spinální 

anestezie (těžké skoliózy). 

Doporučení:

Monitorace ventilačních 

parametrů, při jejich rychlém 

zhoršení pokus o záchranu plodu 

časnou sekcí.

Možnost přenosu vlohy pro 

onemocnění na potomky. 

V případě časných porodů (z důvodu 

zhoršujícího se stavu matky) péče 

odpovídající gestačnímu stáří plodu. 

Doporučení: 

Využití možností PGD.

Poporodní péče odpovídající 

gestačnímu stáří plodu.

Amyotrofi cká 

laterální 

skleróza 

Gravidity extrémně vzácné – většinou ženy, které 

otěhotněly před stanovením diagnózy. 

Gravidita nemá vliv na průběh ALS. 

ALS bez vlivu na graviditu 

kromě respirační insufi cience.

Doporučení:

Monitorace dechových funkcí. 

Bez vlivu na plod (kromě respirační 

dysfunkce matky). 

Syndrom 

Guillainův-

Barrého 

GBS je častější u pacientek s preeklampsií 

a v prvních 4 týdnech po porodu. 

Těhotenství nemá vliv na průběh GBS. 

GSB nemá výrazný vliv na 

průběh gravidity ani porodu 

(kromě závažné svalové 

slabosti, kde nutný porod sekcí). 

GBS nemá výrazný vliv na plod 

kromě případů respirační dysfunkce 

s nutností UPV (cca u 1/3 pacientek). 

Chronická 

zánětlivá 

demyelinizační 

polyneuropatie

Gravidity velmi vzácné, zřejmě častější relapsy 

zejm. ve III. trimestru a v šestinedělí.

Doporučení: 

NP, léky podobně jako tab. 2. 

Imunosupresi nevysazovat celé těhotenství! 

CIDP bez významnějšího vlivu 

na graviditu či způsob porodu.

Doporučení: 

NP  

CIDP bez významnějšího vlivu 

na novorozence 

Doporučení: 

Standardní péče 

Hereditární 

senzitivně-

motorická 

polyneuropatie 

Subjektivně asi u 1/3 pacientek mírné zhoršení 

svalové slabosti v graviditě, u části přetrvávající 

dlouhodobě i po porodu.  

Doporučení: 

NP 

Častější abnormální polohy 

plodu a možná i častější 

operační porody a krvácení.

Doporučení: 

NP, zřejmě vhodné zvýšené 

sledování 

Všechny poruchy dědičné – možnost 

přenosu onemocnění na potomky. 

Novorozenci bez specifi ckých komplikací.  

Doporučení: 

Využití možností PGD.

Péče o novorozence standardní.

Syndrom 

karpálního 

tunelu

V graviditě SKT dle EMG u 7–43 % žen, klinicky ještě 

častější, zejm. ve III. trimestru.

Po porodu zlepšení, u 1/2 obtíže přetrvávají. 

Doporučení:

Spíše konzervativní postup, při výrazných potížích operace. 

SKT bez vlivu na graviditu či 

porod, snížení kvality života. 

SKT bez vlivu na plod či 

novorozence.

Meralgia 

paresthetica

V graviditě častější (OR 12,0), po porodu zlepšení. 

Doporučení:

Pokud léčba, pak obstřik s kortikoidy.

Systémová antineuralgická terapie KI.  

Bez vlivu na graviditu či porod, 

snížení kvality života.

Bez vlivu na plod či novorozence.

Bellova obrna V graviditě snad 2–4× častější (III. trimestr), 

v jiných studiích jen minimálně. 

Více při hypertenzi a preeklampsii (OR 7–9). 

Prognóza horší než mimo graviditu. 

Doporučení: 

Kortikoidy zlepší prognózu. 

Bez vlivu na graviditu či porod, 

snížení kvality života.

Bez vlivu na plod či novorozence.

 

ALS – amyotrofi cká laterální skleróza; CIDP – chronická zánětlivá demyelinizační polyneuropatie; DM – dermatomyozitida; FSHD – facioskapulo-

humerální svalová dystrofi e; FVC – funkční vitální kapacita; GBS – Guillainův-Barrého syndrom; MD – myotonická dystrofi e; MG – myastenia gravis; 

NP – nebylo publikováno; OR – odds ratio; PGD – preimplantační genetické diagnostika; PM – polymyozitida; SKT – syndrom karpálního tunelu; 

SMA – spinální svalová atrofi e; UPV – umělá plicní ventilace 

proLékaře.cz | 1.7.2026



256

NEUROMUSKULÁRNÍ CHOROBY A GRAVIDITA

Cesk Slov Ne urol N 2019; 82/ 115(3): 252– 264

venózních imunoglobulinů (IVIG). Příznaky 

onemocnění obvykle zcela vymizí během 

3– 5 týdnů [2]. Vzácně mohou u postižených 

dětí přetrvávat určité myopatické rysy (dys-

artrie, velofaryngeální inkompetence) [12] 

v důsledku tzv. syndromu inaktivace fetál-

ních acetylcholinových receptorů v kritic-

kém období vývoje plodu. 

S rozvojem myastenických příznaků 

se u potomků (resp. obecně příbuzných 

pa cientů s MG) můžeme setkat i ve vyš-

ším věku. MG nevykazuje klasickou men-

delovskou dědičnost, pravděpodobnost je-

jího rozvoje je však u blízkých příbuzných 

pa cientů s MG významně vyšší než v běžné 

populaci. Relativní riziko je u sourozenců 

17,85, u rodičů 5,33 a u potomků pa cienta 

s MG 5,82 [13]. Významně zvýšené (při-

bližně 2×) je u příbuzných pa cientů s MG 

také riziko rozvoje dalších autoimunitních 

onemocnění [13].

Vzácnou a závažnou komplikací plodů 

matek s MG může být artrogrypóza (arthro-

gryposis multiplex congenita; AMC). Tento 

syndrom je charakterizován vrozenými mno-

hočetnými neprogredujícími kontrakturami 

kloubů v důsledku omezení fetálních po-

hybů v děloze. Není spojen výhradně s MG 

a může se vyskytovat i z jiných příčin. Řada 

popsaných případů výskytu tohoto syn-

dromu u novorozenců matek s MG je však 

spojena s nepříznivou prognózou [12,14]. 

Výskyt tohoto syndromu není závislý na ak-

tuální kompenzaci základního onemocnění 

matky a je popsán dokonce u dětí matek 

v kompletní klinické remisi MG [14]. Podobně 

jako tranzitorní neonatální myastenie je však 

zřejmě asociován s vyššími hladinami pro-

tilátek u matky. Průkaz AMC v jedné gravi-

ditě významně zvyšuje pravděpodobnost 

jeho výskytu v dalších těhotenstvích [15]. 

Matky novorozenců s AMC je proto vhodné 

v tomto smyslu důsledně sledovat. 

Opakovaně byla popsána určitá asociace 

mezi výskytem AMC a tranzitorní neona-

tální myastenie u potomků téže ženy [14,15]. 

Pa cientky, u jejichž potomka se vyskytla 

tranzitorní neonatální myastenie, mají vyšší 

pravděpodobnost výskytu AMC v následu-

jících graviditách. Naopak pa cientky, které 

porodily dítě s AMC, mají zvýšenou pravdě-

podobnost výskytu tranzitorní neonatální 

myastenie u dalších potomků. Tyto údaje 

ukazují na sdílenou patofyziologii obou kli-

nických jednotek. Někteří autoři prokazují 

nižší výskyt těchto komplikací u pa cientek 

po tymektomii, u nichž lze obecně oče-

kávat nižší plazmatické hladiny protilátek, 

a tedy i jejich nižší transplacentární přenos. 

Tento zákrok by tedy mohl představovat po-

tenciální prevenci poporodních komplikací 

u dětí matek s MG. Tuto hypotézu však bude 

nutné ověřit systematickými studiemi [15]. 

V případě, že je AMC dia gnostikována v ak-

tuální graviditě či v těhotenstvích předchá-

zejících u pa cientky bez MG, je doporučeno 

vyšetření matky na možnou myastenii [2].

Doporučení pro léčbu myastenia 

gravis během gravidity, pro sledování 

pa cientek v průběhu těhotenství, 

průběh porodu a dispenzarizaci 

v poporodním období

Pro péči o pa cientky s MG v souvislosti s těho-

tenstvím a porodem je k dispozici odborné 

doporučení publikované mezioborovou pra-

covní skupinou ze Spojeného království [2]. 

Doporučení má charakter shody odborníků 

na nejlepší klinické praxi –  závěry a doporu-

čení tedy nemají oporu v reprezentativních 

kontrolovaných studiích, protože ty nejsou 

k dané problematice k dispozici. Autoři do-

poručují plánovat těhotenství s předstihem, 

a to zejména s ohledem na imunosupre-

sivní léčbu. U pa cientek plánujících graviditu 

(nebo obecně u žen, u nichž je možné otě-

hotnění, tedy např. neužívajících hormonální 

antikoncepci) je optimální nastavit léčbu tak, 

jak může být následně užívána i v průběhu 

gravidity. Vhodné je především vynechání 

ně kte rých imunosupresiv. Dle publikovaných 

doporučení lze gravidním pa cientkám pone-

chat nižší dávky kortikoidů. Akceptovatelná 

míra rizika je podle současných doporučení 

také u azathioprinu a cyklosporinu. Terato-

genita azathioprinu byla v minulosti považo-

vána za vyšší a bylo obecně doporučováno 

tento lék mladým pa cientkám ve fertilním 

věku vůbec nenasazovat a/ nebo jej během 

těhotenství zaměnit za cyklosporin. No-

vější studie však prokazují, že je azathioprin 

v graviditě relativně bezpečným lékem a lze 

jej těhotným ženám ponechat (stejně jako 

cyk losporin) [2,16,17]. Bezpečná je i symp-

tomatická léčba pyridostigminem (tab. 2). 

V českých podmínkách je ale nutné zohled-

nit skutečnost, že informace v souhrnu údajů 

o léčivém přípravku jsou v souvislosti s gra-

viditou a kojením velmi opatrné a často ne-

jsou s uvedenými doporučeními v souladu 

(tab. 2). V případě, že není možné vyhnout 

se léčbě potenciálně teratogen ními imu-

nosupresivy (např. metotrexátem či myko-

fenolát mofetilem), je nutné pa cientky jed-

noznačně informovat o potenciálním riziku 

léčby pro plod a zajistit efektivní antikon-

cepční metody (tab. 2). Před plánovanou gra-

viditou je také vhodné došetřit a případně 

zkompenzovat hladiny hormonů štítné žlázy 

a antityreoidálních protilátek. Stejně jako 

v období mimo graviditu je v průběhu těho-

tenství kontraindikováno podávání Mg, které 

může vést k závažnému zhoršení symp tomů 

vč. rozvoje myastenické krize.

Po celou dobu gravidity je pa cientkám 

jednoznačně doporučováno pokračovat 

v nastavené terapii výše uvedenými pre-

paráty. Doporučováno je i důsledné přelé-

čení všech infekčních komplikací antibio tiky 

vhodnými pro pa cienty s MG (aby nedošlo 

ke zhoršení MG vlivem infektu). Pa cientky 

by měly být po celou dobu těhotenství dů-

sledně sledovány –  optimální je skríningové 

UZ vyšetření plodu ve 12. a 20. týdnu gravi-

dity a následná pravidelná monitorace po-

hybů plodu. Každé 2– 4 týdny by měla být 

zhodnocena velikost dělohy. V případě ja-

kýchkoli pochybností by měla být prove-

dena UZ kontrola zaměřená na možné od-

chylky od normy (např. polyhydramnion). 

Porod by měl být veden za spolupráce 

multidisciplinárního týmu zahrnujícího po-

rodníka, anesteziologa a také neurologa. 

Porodní péče má probíhat v zařízení, kde 

je k dispozici jednotka intenzivní péče, a to 

vč. novorozenecké a obecně na pracovi-

šti s okamžitou dostupností novorozenecké 

resuscitační péče. Jednoznačně nedoporu-

čené jsou proto domácí porody nebo po-

rody v zařízeních bez dostupné akutní péče 

ve výše uvedeném rozsahu. 

U žen s dobře kontrolovanou MG je opti-

mální vaginální porod se spontán ním začát-

kem. Porod císařským řezem by měl být vy-

hrazen pouze pro gynekologické indikace. 

Během porodu by pa cientka měla po-

kračovat v obvyklé medikaci. Ženám užíva-

jícím pravidelně perorální kortikosteroidy 

(v dávce > 7,5 mg den ně a/ nebo > 15 mg 

ob den) se v průběhu porodu doporučuje 

podat stresovou dávku hydrokortizonu 

(100 mg intravenózně). Obecně preferova-

ným způsobem analgezie je epidurální po-

dání. Řada celkově podávaných léků, které 

jsou obecně kontraindikovány či nedopo-

ručovány u pa cientek s MG, však v souvis-

losti s porodem může být za pečlivé mo-

nitorace pa cientky bezpečně použita. 

Podávání Mg v prevenci eklampsie se ne-

doporučuje, v případě eklamptického zá-

chvatu jej ovšem podat lze, i když pouze 

s extrémní opatrností a s vědomím, že může 

vést k nutnosti intubace a umělé plicní 

ventilace. 
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mocnění je průběh gravidity většinou příznivý 

a frekvence relapsů je za podmínek chronické 

kortikoidní terapie poměrně nízká (přibližně 

u 16 %) [20,21]. Vyšší pravděpodobnost re-

lapsu (až 40 %) je u pa cientek s dlouhotrvající 

remisí (obvykle při začátku onemocnění v dět-

ském věku), které jsou již bez chronické imuno-

supresivní terapie [21]. Akutní exacerbaci one-

mocnění lze přeléčit kortikoidy, a to obvykle 

s dobrým efektem. U části pa cientek může 

dojít k první manifestaci zánětlivé myopa-

tie právě v období gravidity. V publikovaných 

souborech gravidních pa cientek s DM/ PM je 

první manifestace onemocnění v graviditě 

popisována asi u 10– 22 % žen (zejména ve III. 

trimestru) [19,20,22]. Nebyla popsána žádná 

případná úmrtí pa cientek s DM/ PM během 

těhotenství. 

Pa cientky ve sledovaných souborech

[19,20,23] užívaly většinou kortikoidy, v ně-

těžších případech je ke zvážení i vý měn ná 

plazmaferéza. 

Svalová onemocnění 
Zánětlivé myopatie

Stejně jako další autoimunitní onemocnění 

jsou dermatomyozitida (DM) i polymyozi-

tida (PM) častější u žen. Udává se však, že 

pouze 14 % případů postihuje ženy repro-

dukčního věku. Vzácně se tato onemoc-

nění mohou nově objevit během gravidity 

či po porodu. Publikováno bylo ale skutečně 

jen několik ojedinělých kazuistik či malých 

souborů [18,19]. 

Vliv těhotenství na průběh 

zánětlivých myopatií 

Publikované studie poskytují pouze ome-

zený rozsah informací o průběhu DM/ PM v tě-

hotenství. U pa cientek v klinické remisi one-

Kojení je doporučeno a není kontraindiko-

váno u matek užívajících pyridostigmin, kor-

tikoidy ani azathioprin. V poporodním ob-

dobí může dojít k přechodnému zhoršení 

MG, a to zejména po porodech vyžadujících 

chirurgickou intervenci a/ nebo v případě in-

fekčních komplikací. 

V souvislosti se zvýšeným rizikem rozvoje 

tranzitorní neonatální myastenie je doporu-

čena pečlivá monitorace novorozenců, a to 

zejména z hlediska rozvoje bulbárních a re-

spiračních symp tomů nejméně po dobu 

2 dnů (lépe 72 h). Obzvlášť pečlivě je nutné 

sledovat novorozence matek s anti-MuSK 

pozitivní MG. Léčba tranzitorní neonatální 

MG je zejména symp tomatická: zajištěním 

výživy a ventilační podpory. Doporučeno 

je podávání inhibitorů acetylcholineste-

rázy. U novorozenců s těžkým postižením 

by mělo být zváženo podání IVIG, v nej-

Tab. 2. Léky, užívané v terapii myastenia gravis s ohledem na jejich bezpečnost v graviditě a při kojení. Upraveno dle [2].

Účinná 
látka Nežádoucí účinky Komentáře

Bezpeč-
nost 

v graviditě

Bezpeč-
nost při 
kojení

Údaje o bezpečnosti přípravku dle SPC

pyrido-

stigmin
nejsou známy

Pokračovat v medikaci, 

může být nutné častější 

užívání.

ano ano

Bezpečnost nebyla stanovena, nežádoucí 

účinky však dosud nepozorovány. 

Pozor na cholinergní krize v graviditě!

prednisolon

Vyšší riziko GDM, 

hypertenze a infekčních 

komplikací.

Nepřesvědčivá data pro vyšší 

riziko rozštěpu rtu/patra.

Pokračovat v medikaci 

v nejnižší účinné dávce.

Skríning GDM.

ano ano

Může způsobit poškození plodu – užívat 

pouze v případě, kdy přínos pro matku 

převáží rizika pro plod. 

azathioprin leukopenie
Pokračovat v medikaci za 

monitorace Leu a JT.
ano ano

V indikacích není myastenie! 

Doporučeno pečlivě zvážit přínos pro matku 

a rizika pro plod. 

U dítěte po narození sledovat krevní obraz.

Kojení nedoporučeno.

cyklosporin/ 

tacrolimus

Vyšší riziko GDM a hyper-

tenze (u tacrolimu).

Pokračovat v medikaci. 

Skríning GDM, Leu, JT 

a kreatininu. 

ano ano

V indikacích není myastenie! 

Nejsou studie – je vyšší riziko předčasného 

porodu, užívat pouze v případě, kdy přínos 

pro matku převáží rizika pro plod. 

Raději nekojit.

mykofeno-

lát mofetil

Teratogenní! 

(riziko až 25%)

Vysadit nebo zaměnit 

před graviditou. V případě 

neplánovaného těhoten-

ství nevysazovat náhle. 

ne
není 

známa

V indikacích není myastenie!

V těhotenství i při kojení jasně 

kontraindikován.

methotrexát
Teratogenní! 

(riziko až 15–20 %)

Vysadit nebo zaměnit před 

graviditou (3 měsíce wash-

-out). V případě nepláno-

vaného těhotenství nevy-

sazovat náhle, ale přidat 

5 mg kyseliny listové/den. 

ne ne

V indikacích není myastenie!

V těhotenství i při kojení jasně kontraindiko-

ván, wash-out perioda 6 měsíců.

IVIG nejsou známy ano ano

V indikacích není myastenie!

Nejsou studie, ale škodlivé účinky na plod 

nepředpokládány. 

GDM – gestační diabetes mellitus; IVIG – intravenózní imunoglobuliny; JT – jaterní testy; Leu – počet leukocytů; SPC – souhrn údajů o léčivém přípravku
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(MD1 či MD2). Na skupinové úrovni popi-

sovaly pa cientky prostřednictvím použi-

tých dotazníků signifi kantní omezení mobi-

lity a schopnosti provádět řadu aktivit a dále 

zvýšení únavnosti během gravidity oproti 

období před graviditou [29]. Tyto symp tomy 

překvapivě přetrvávaly i v období 6 měsíců 

po porodu [29]. Jiné studie naopak popi-

sují zhoršení klinické symp tomatiky během 

gravidity jako přechodné s rychlým ústu-

pem v poporodním období [27]. Na indi-

viduální úrovni popisuje zhoršení klinické 

symp tomatiky asi 30 % pa cientek s MD [27]. 

Pa cientky s MD2, které mají za sebou gra-

viditu, uvádějí také signifikantně časnější 

věk nástupu klinických obtíží, než je běžné 

u mužů s tímto onemocněním (35 vs. 48 let). 

Pětina žen s MD2 začala první obtíže vnímat 

právě v období těhotenství [27]. 

U facioskapulohumerální svalové dystro-

fie (FSHD) uvádí zhoršení svalové síly v době 

těhotenství až 25 % pa cientek [25,26], a to 

v řadě případů vč. slabosti respiračního sval-

stva. U pa cientek s poruchou respiračních 

funkcí je proto doporučována monitorace 

hodnot funkční vitální kapacity (FVC) [26]. 

Přenašečky genu pro dystrofi nopatie jsou 

obvykle oligosymp tomatické či dokonce 

asymp tomatické a nejsou k dispozici práce 

prokazující významný vliv gravidity na sva-

lovou slabost u těchto žen. Rizikové však 

u nich může být těhotenství z hlediska kar-

diovaskulárního. Přenašečky genu pro dys-

trofi nopatie vykazují širokou škálu kardiovas-

kulárních abnormit [30]. V poměrně velkém 

holandském souboru byly na echokardio-

gramu prokazatelné určité změny kardiovas-

kulárních funkcí u více než poloviny těchto 

žen. U 8 % z tohoto souboru se jednalo o zá-

važnou dilatační kardiomyopatii a dalších 

přibližně 18 % žen z této skupin mělo sig-

nifi kantně dilatovanou levou komoru [30]. 

U žen, které jsou přenašečkami genu pro 

Duchen neovu/ Beckerovu svalovou dystro-

fi i, je proto doporučeno kardiologické vy-

šetření, a to optimálně před plánovanou 

graviditou nebo v jejích časných stadiích. 

Pa cientky s prokázanou dilatační kardiomyo-

patií by měly být sledovány a léčeny kardio-

logem a i jejich gynekologicko-porodnická 

péče by měla probíhat cestou specializova-

ných center s dostupnou multidisciplinární 

péčí [31]. 

Vliv svalových dystrofií na průběh 

gravidity, porod a plod

Pa cientky se svalovými dystrofiemi (MD, 

FSHD) nevykazují vyšší pravděpodobnost 

a ukončených spontán ním porodem zdra-

vého novorozence v očekávaném termínu 

(ve 2 zbylých případech bylo těhotenství 

ukončeno potratem na žádost pa cientky). 

U pa cientek v aktivní fázi onemocnění skon-

čilo spontán ním porodem v termínu pouze 

1 ze 7 těhotenství (14 %), ve 2 případech 

šlo o předčasný porod a ve 4 o spontán ní 

potrat. 

V souhrnu tedy pa cientky se zánětlivými 

myopatiemi vykazují vyšší procento hyper-

tenzních komplikací gravidity a v případě 

aktivního onemocnění zřejmě také vyšší 

pravděpodobnost dalších komplikací těho-

tenství (tj. spontán ního potratu, intraute-

rin ní smrti plodu či předčasného porodu). 

Pokud je to možné, je proto vhodné gravi-

ditu u pa cientek s DM/ PM plánovat na dobu 

klinické remise. 

Novorozenci matek s DM/ PM nevykazují 

žádné známky zánětlivého onemocnění 

svalů. 

Svalové dystrofie

U všech svalových dystrofií se známým ge-

netickým defektem je v souvislosti s gra-

viditou v popředí především otázka jejího 

plánování s využitím možností prenatální 

genetické dia gnostiky. Prenatální genetická 

dia gnostika je obecně doporučena u všech 

onemocnění z této skupiny [25,26]. Vliv na 

plánování gravidity mohou mít i poruchy 

plodnosti, které jsou prokázany zejména 

u myotonické dystrofie (MD). Plodnost je 

prokazatelně snížena u mužských pa cientů 

s tímto onemocněním [27]. Poněkud méně 

jednoznačné jsou změny fertility u žen 

s MD, většina provedených studií však pro-

kazuje určité snížení plodnosti i u ženských 

pa cientek s MD [27,28]. U ostatních svalo-

vých dystrofií se plodnost pa cientek/ přena-

šeček nejeví narušena [27]. 

Vliv těhotenství na průběh 

svalových dystrofií

U většiny dia gnóz nejsou k dispozici prospek-

tivní studie monitorující a objektivizující pří-

padné změny klinického stavu (zejména ve 

smyslu vývoje svalové síly) u pa cientek se sva-

lovými dystrofiemi v průběhu gravidity. Re-

trospektivní data však u řady svalových dys-

trofií ukazují na subjektivní progresi svalové 

slabosti v průběhu těhotenství. Vzhledem 

k charakteru uvedených studií je ale validita 

zmíněných informací omezená.

Recentně byla publikována práce na po-

měrně reprezentativním souboru 375 gra-

vidit u celkem 152 žen s MD 1. či 2. typu 

kte rých případech v kombinaci s dalšími 

preparáty (azathioprin, případně cyklo-

fosfamid). Formální doporučení pro léčbu 

pa cientek s DM/ PM v souvislosti s plánová-

ním gravidity nejsou k dispozici. Lze před-

pokládat, že pravidla doporučená pro imu-

nosupresivní terapii pa cientek s MG budou 

platná i pro další autoimunitní onemocnění. 

Vliv zánětlivých myopatií na průběh 

gravidity, porod a plod

Zcela recentně byla publikována rozsáhlá 

retrospektivní studie [24] vycházející z Ná-

rodního registru hospitalizací ve Spoje-

ných státech amerických, která v letech 

1993– 2007 identifikovala hospitalizace 

v souvislosti s porodem u 853 pa cientek se 

zánětlivými myopatiemi (u 454 žen s DM 

a 399 s PM) a srovnala řadu ukazatelů v této 

skupině se zdravými rodičkami obdobného 

věku. Pa cientky s DM/ PM vykazovaly jasně 

delší trvání hospitalizace a měly i vyšší riziko 

hypertenzních komplikací gravidity, zejména 

těhotenské gestózy (OR 2,90). Neměly však 

vyšší procento jiných komplikací gravidity 

(např. intrauterin ní růstové retardace plodu 

či předčasné ruptury plodových obalů) ani 

vyšší podíl porodů císařským řezem oproti 

běžné populaci. Uvedená studie ovšem ne-

zohledňovala aktivitu zánětlivé myopatie 

u pa cientek v době gravidity a porodu (vý-

znamná část žen nepochybně nebyla v ak-

tivní fázi onemocnění). Tento faktor se však 

dle menších publikovaných souborů jeví 

jako zcela klíčový v ovlivnění výsledků gravi-

dity. Např. Nagy-Vincze et al [19] popsali vý-

sledky 33 gravidit u pa cientek s DM/ PM. Ze 

14 těhotenství u pa cientek v klinické remisi 

skončilo 12 (86 %) porodem zdravého dí-

těte (a 2 spontán ním potratem v I. trimestru). 

Z 16 těhotenství u žen v aktivní fázi DM/ PM 

pak zdravé dítě v očekávaném termínu poro-

dilo pouze 6 žen (37,5 %), u 3 žen došlo k in-

trauterin ní smrti plodu, 3 těhotenství skončila 

předčasným porodem, 3 potratem (z toho 

u 2 pa cientek indukovaným a u 1 spontán-

ním) a v 1 případě se jednalo o extrauterin ní 

graviditu. Další práce [23] popisuje 4 těho-

tenství u pa cientek s DM/ PM: 2 pa cientky 

v remisi měly nekomplikovanou graviditu 

s porodem zdravého dítěte v očekávaném 

termínu, naopak obě gravidity u pa cientek 

v aktivní fázi onemocnění skončily potra-

tem (z toho u jedné z žen až v pokročilé fázi 

těhotenství). Váncsa et al [20] popsali vý-

sledky 14 gravidit pa cientek s DM/ PM. Ze 

7 gravidit pa cientek v inaktivní fázi onemoc-

nění bylo 5 (71 %) zcela nekomplikovaných 
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a porodů císařským řezem i dalších ope-

račně vedených porodů u pa cientek se 

SMA [34,35]. Tyto ženy však nemají vyšší vý-

skyt potratů ani hypertenzních komplikací 

během těhotenství [34]. 

U pa cientek se SMA je při operačních po-

rodech často obtížné využití spinální aneste-

zie vzhledem k těžkým skoliózám. 

Amyotrofi cká laterální skleróza

Gravidity pa cientek s klinicky manifestní 

amyotrofi ckou laterální sklerózou (ALS) jsou 

vzhledem k nepříznivé prognóze onemoc-

nění extrémně vzácné. Většinou jde o ženy, 

které otěhotněly ještě před stanovením de-

finitivní dia gnózy. V souhrnu byly dosud 

pub likovány informace o méně než 20 gra-

viditách u žen s tímto onemocněním, a to 

výhradně formou jednotlivých kazuistik [37]. 

Z těchto publikací vyplývá, že kromě mož-

ných respiračních komplikací nemá ALS zá-

sadně negativní vliv na průběh gravidity 

a ani gravidita pravděpodobně nemá vý-

znamný negativní vliv na průběh ALS [37]. 

Recentní práce naopak naznačují, že hormo-

nální faktory mohou být významným pro-

tektivním faktorem modifi kujícím pravděpo-

dobnost rozvoje a další průběh ALS. Užívání 

hormonálních kontraceptiv či hormonální 

substituční terapie pravděpodobně snižují 

riziko rozvoje ALS [38]. Dostupné informace 

neposkytují dostatečné podklady pro do-

poručení vhodné metody porodu u těchto 

pa cientek. Kromě žen s poruchou respirač-

ních funkcí by porod císařským řezem měl 

být vyhrazen pro porodnické indikace [37]. 

Onemocnění/ léze periferních 
nervů
Zánětlivé autoimunitní 

polyneuropatie 

Guil lainův-Bar rého syndrom

Riziko rozvoje Guil lainova-Bar rého syn-

dromu (GBS) v graviditě nepřevyšuje běžný 

populační výskyt a gravidita sama o sobě 

tedy není nezávislým rizikovým faktorem 

pro rozvoj tohoto onemocnění [39– 41]. Re-

centní epidemiologická data však nazna-

čují, že riziko rozvoje GBS signifikantně 

zvyšuje preeklampsie (pa cientky s pre-

eklampsií mají téměř dvojnásobný výskyt 

GBS oproti běžné populaci) [39] a výskyt 

stoupá také v prvních 4 týdnech po po-

rodu (OR 2,93; 95% CI 1,20– 7,11) [40– 42]. Ri-

ziko narůstá také v souvislosti s infekcí virem 

Zika [41]. Obecně jsou publikovány pouze 

jednotlivé kazuistiky pa cientek, které pro-

dělaly GBS v těhotenství (a články sumari-

Onemocnění motoneuronů
Spinální svalová atrofie

Pa cientky se spinální svalovou atrofií (spinal 

muscular atrophy; SMA) 2.– 4. typu předsta-

vují ze všech neuromuskulárních onemoc-

nění skupinu s nejzávažnějším postižením 

hybnosti již v období před graviditou. V jed-

nom z publikovaných souborů bylo např. 

9 z 25 pa cientek se SMA upoutaných na in-

validní vozík, což se jinak týkalo pouze 1 další 

pa cientky ze 153 žen s dalšími nervosvalo-

vými chorobami [34]. Gravidity u pa cientek 

s tímto onemocněním proto nejsou časté 

a jsou obecně považovány za vysoce 

rizikové. 

Významnou otázkou v souvislosti s gravi-

ditou je u těchto pa cientek problematika je-

jího plánování a využití možností prenatální 

genetické dia gnostiky k zábraně přenosu 

vlohy pro onemocnění na další generace. 

Vliv těhotenství na průběh spinální 

svalové atrofie 

Až 74 % pa cientek popisuje zhoršení svalové 

slabosti během gravidity, které u 31– 42 % 

přetrvává i po porodu [27,34– 36].

Pa cientky se SMA mají poměrně často 

postiženy respirační funkce. Ty se navíc ob-

vykle dále zhoršují během gravidity mimo 

jiné v souvislosti s vyšší polohou bránice, 

což indikuje nutnost jejich monitorace, pro-

tože zhoršení ventilačních parametrů (hy-

perkapnie a hypoxie matky) může vést k in-

trauterin ní smrti plodu [34]. Obecně se 

pa cientkám s FVC pod 1 l gravidita nedopo-

ručuje. Publikována však byla řada případů 

úspěšně dokončených gravidit u pa cientek 

s FVC pod 50 % predikované hodnoty pro 

příslušný věk, a dokonce i daleko nižší [27]. 

V jednom z publikovaných souborů byl po-

psán případ pa cientky se SMA a vstupní FVC 

na počátku gravidity na úrovni 19 % pre-

dikovaných hodnot. Tato pa cientka se po 

ventilační stránce dále výrazně zhoršila po 

20. týdnu gravidity a po 25. týdnu musela 

být intubována pro hyperkapnii. O týden 

později porodila předčasně živého novoro-

zence [34]. V obecné rovině je při rychlé pro-

gresi ventilační dysfunkce možné pokusit se 

o záchranu novorozence časně provedenou 

sekcí. Ukončení gravidity vede každopádně 

k rychlému a účin nému zlepšení ventilačních 

parametrů [34]. 

Vliv spinální svalové atrofie na průběh 

gravidity, porod a plod

Provedené studie shodně prokazují signi-

fi kantně vyšší výskyt předčasných porodů 

spontán ních potratů oproti obecné popu-

laci [27,32]. U MD1 je však zřejmě vyšší riziko 

extrauterin ních gravidit, což může souviset 

s abnormální tubální motilitou v důsledku po-

stižení hladkého svalstva u tohoto onemoc-

nění [32]. Významně častější jsou u symp-

tomatických pa cientek s MD1/ MD2 také 

předčasné porody, které se vyskytují až 

u 50 % gravidit [27,32]. Vyšší výskyt předčas-

ných porodů je zřejmě podmíněn mimo jiné 

postižením hladkých svalů dělohy a současně 

příčně pruhovaných svalů pánevního dna 

a břišní stěny. Pa cientky s MD1 mají také po-

někud vyšší riziko preeklampsie, signifi kantně 

častější močové infekce v období gravidity 

a nejméně desetinásobně vyšší výskyt pla-

centa previa oproti obecné populaci (zřejmě 

také jako důsledek abnormální funkce dělož-

ního svalstva) [27,32]. Vliv ostatních typů sva-

lových dystrofií na průběh gravidity je méně 

výrazný a prognóza těhotenství je např. u vět-

šiny pa cientek s FSDH dobrá [25,26]. Prove-

dené studie naznačují pouze nejednoznačné 

výsledky stran možného vyššího výskytu 

předčasných porodů u pa cientek s FSHD ve 

srovnání s obecnou populací [26]. 

Co se týče vlastního porodu, vykazují 

pa cientky s MD1, FSHD i pletencovou sva-

lovou dystrofií ve srovnání s obecnou po-

pulací významně vyšší podíl porodů cí-

sařským řezem i vaginálních operačních 

porodů [26,27,32]. Při interpretaci těchto dat 

je však nutné si uvědomit, že jde o retro-

spektivně získané informace. Podíl porodů 

sekcí tedy může být částečně podmíněn je-

jich plánovanou preventivní indikací z dů-

vodu předpokládané slabosti svalů břišní 

stěny a/ nebo děložního svalstva u pa cientek 

se svalovými dystrofiemi (zejména u MD). 

Pa cientky s MD1 mají v důsledku nedostateč-

ného tonu svalstva dělohy také vyšší riziko 

poporodního krvácení [27,32]. Management 

gravidity a zejména porodu by u pa cientek 

se svalovými dystrofiemi obecně měl být 

prováděn ve specializovaných centrech 

s dostupnou extenzivní perinatální péčí [26]. 

Vliv přenašečství genu pro dystrofi nopa-

tie na graviditu je pravděpodobně málo vý-

razný. Existuje pouze ojedinělá starší práce 

na malém vzorku žen, které byly přenašeč-

kami genu pro dystrofi nopatie. Z 35 porodů 

u 13 žen v tomto souboru byla oproti běžné 

populaci významně (asi 5×) častější poloha 

koncem pánevním, což autoři zdůvodňují 

možnými jemnými rozdíly svalového tonu 

pánevního a děložního svalstva u těchto 

žen [33]. Jiné komplikace těhotenství zde ne-

byly zaznamenány. 
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Syndrom karpálního tunelu

Nejčastější kompresivní fokální neuropa-

tií v graviditě i mimo ni je postižení n. me-

dianus při syndromu karpálního tunelu 

(SKT) [40,50]. Gravidita představuje jeden ze 

signifi kantních rizikových faktorů pro rozvoj 

SKT [51]. Metaanalýza publikovaných stu-

dií prokázala při hodnocení anamnestic-

kých a klinických dat výskyt této komplikace 

u 31– 62 % gravidních žen [50]. Elektrofyzio-

logické vyšetření však prokazuje abnormitu 

jen u 7– 43 % těhotných, nejčastěji pak kolem 

17 % [50]. Z patofyziologického hlediska je 

rozvoj potíží pravděpodobně důsledkem 

kombinace edémů (při obecné tendenci 

k retenci tekutin v období těhotenství ve-

doucí ke zvýšenému lokálnímu tlaku na nerv, 

a to zejména v oblasti fyziologické úžiny) 

a hormonálních změn [50,51]. Riziko rozvoje 

SKT se proto zvyšuje s narůstajícím věkem 

a tělesnou hmotností pa cientek a také s pří-

tomností otoků horních končetin nebo ge-

neralizovaných otoků. Potíže se mohou ob-

jevit kdykoli během těhotenství, riziko je však 

jednoznačně nejvyšší ve III. trimestru. Rozvoj 

obtíží již v I. trimestru je spojen s horší kva-

litou života pa cientek během těhotenství 

a v poporodním období a představuje zvý-

šené riziko přetrvávání obtíží po porodu [50]. 

Méně často se mohou obtíže v souvislosti se 

SKT objevit během laktace. Po porodu do-

chází často ke zlepšení obtíží, u více než 50 % 

žen ale určité potíže přetrvávají rok a u 30 % 

dokonce 3 roky po porodu [50,52,53]. Vzhle-

dem k častému ústupu obtíží po porodu 

trvá obecná snaha volit spíše konzervativní 

terapeutický přístup (tedy použití ortéz, pří-

padně obstřik kortikoidy). V případě výraz-

ných a progredujících obtíží neuspokojivě 

kompenzovaných konzervativní terapií je ke 

zvážení i řešení operační, které je pak pre-

vencí dlouhodobého přetrvávání klinických 

symp tomů. 

Meralgia paresthetica

Dalším úžinovým syndromem často asocio-

vaným s graviditou je postižení n. cutaneus 

femoris lateralis, který je komprimován třísel-

ným vazem (meralgia paresthetica). Těhotné 

ženy mají významně vyšší pravděpodob-

nost rozvoje této mononeuropatie ve srov-

nání s běžnou populací (OR v graviditě 12,0; 

95% CI 1,2– 118,0) [54]. Popsány jsou i případy 

oboustran ných postižení. Podobně jako 

v případě SKT tyto potíže většinou vymizí po 

porodu. Při výraznějších obtížích lze zvážit 

obstřik kortikoidy po terapeutickém testu lo-

kálním anestetikem, případně antineuralgic-

sílu svalů trupu onemocnění nemá, takže 

jeho vliv na těhotenství je obecně menší než 

u dalších nervosvalových poruch. 

Vliv těhotenství na průběh 

hereditárních neuropatií 

Přibližně 30– 40 % pa cientek s Charcot-Ma-

rie-Toothovou neuropatií 1. typu (CMT1) po-

pisuje při retrospektivním dotazníkovém 

hodnocení zhoršení svalové slabosti a dal-

ších neuropatických příznaků v období těho-

tenství [34,48]. Uvedené zhoršení příznaků 

v graviditě uvádějí většinou ženy, které byly 

symp tomatické již před těhotenstvím. Ně-

kte ré symp tomy se po porodu opět zlep-

šují [48], u části pa cientek však zhoršené po-

tíže přetrvávají i po porodu [48]. Toto trvalé 

zhoršení neuropatické symp tomatiky po-

pisuje přibližně pětina z celkového počtu 

pa cientek s CMT [34]. 

Vliv hereditárních neuropatií 

na průběh gravidity, porod a plod

Ve studii sumarizující údaje z Norského regis-

tru porodů bylo v rozmezí 35 let identifi ko-

váno 108 porodů u pa cientek s CMT neuro-

patií, bez bližší specifi kace konkrétního typu 

onemocnění. Ve srovnání s obecnou popu-

lací zde byla prokázána přibližně 2× vyšší 

frek vence abnormálních poloh plodu a pře-

kvapivě také poporodního krvácení. Porod 

byl u pa cientek s CMT veden 2× častěji ope-

račně (přičemž většina sekcí byly nepláno-

vané urgentní výkony) a pravděpodobnost 

klešťového porodu byla dokonce 3× častější 

než u zdravé populace [49]. Vyšší výskyt ope-

račních porodů vč. klešťových uvádějí i další 

starší studie u pa cientek s CMT1 [48]. V zatím 

posledním publikovaném souboru [34] se 

však podíl pa cientek s porody císařským 

řezem i vaginálními operačními porody ne-

lišil od běžné populace. Frekvence spontán-

ních potratů, předčasných porodů ani pe-

rinatální mortalita nepřevýšila u pa cientek 

s CMT populační výskyt [27,34,48,49]. 

Léze jednotlivých periferních nervů

V průběhu gravidity se i u jinak zdravých 

žen mohou s vyšší pravděpodobností ob-

jevit léze ně kte rých periferních nervů 

(a/ nebo dochází v těhotenství k akcentaci 

klinické manifestace preexistujících perifer-

ních neuropatií zejména kompresivní etiolo-

gie). Nemají však z pochopitelných důvodů 

vliv na graviditu jako takovou ani na ferti-

litu (následující sekce proto nerespektuje 

členění zavedené v předchozích částech 

práce). 

zující tyto případové práce) [42,43], a nikoli 

soubory pa cientek, což podporuje nízkou 

prevalenci GBS u těhotných žen. Onemoc-

nění nemá vliv na fetální mortalitu [42,43]. 

Předčasné ukončení těhotenství také zřejmě 

nezlepšuje prognózu pa cientek. Publikován 

byl pouze jeden případ pravděpodobného 

kongenitálního GBS u novorozence matky 

s tímto onemocněním [44]. Kromě případů 

závažné generalizované svalové slabosti 

není GBS sám o sobě indikací k porodu cí-

sařským řezem –  ten by měl být vyhrazen 

pro porodnické indikace [42]. Nejvýznam-

nější komplikací u matky je nutnost umělé 

plicní ventilace, která byla ve starších sou-

borech přechodně nutná asi u jedné tře-

tiny gravidních pa cientek s tímto onemoc-

něním [43]. Dia gnostika a léčba onemocnění 

se neliší od období mimo graviditu. Studie 

provedené u jiných dia gnostických jednotek 

(např. trombotické trombocytopenické pur-

pury) prokazují, že provedení plazmaferézy 

v graviditě je bezpečné a výskyt komplikací 

je u těhotných žen obdobný jako v obecné 

populaci [45]. Málo rizikové se jeví i použití 

imunoglobulinů, jejichž bezpečnost v těho-

tenství byla v minulosti také prokázána u ji-

ných dia gnostických jednotek [46].

Chronická zánětlivá demyelinizační 

polyneuropatie

Chronická zánětlivá demyelinizační polyneu-

ropatie (chronic infl am matory demyelinat -

ing polyneuropathy; CIDP) je u žen v repro-

dukčním věku velmi vzácná, což potvrzuje 

i skutečnost, že bylo publikováno pouze ně-

kolik kazuistik s touto tématikou a ojedinělá 

originální práce [47]. Tato studie popisuje 

soubor 9 gravidních pa cientek s CIDP, z nichž 

u 4 došlo k první manifestaci onemocnění 

během gravidity a u 5 bylo onemocnění 

známo před graviditou. V průběhu těhoten-

ství byla patrná signifi kantně vyšší frekvence 

relapsů onemocnění, a to zejména ve III. tri-

mestru a v šestinedělí. Pro imunomodulační 

terapii u těchto pa cientek v době těhoten-

ství platí pravděpodobně obdobná pravidla 

jako pro léčbu MG. Využít lze nižší dávky kor-

tikoidů, stejně jako IVIG či plazmaferézu [40]. 

CIDP zřejmě nemá významnější vliv na gravi-

ditu jako takovou, na způsob porodu ani na 

novorozence [40]. 

Hereditární polyneuropatie 

Interference hereditárních neuropatií s gravi-

ditou je obecně pokládána za méně význam-

nou. U těchto pa cientek převažuje distální 

svalová slabost, zatímco výraznější vliv na 

proLékaře.cz | 1.7.2026



NEUROMUSKULÁRNÍ CHOROBY A GRAVIDITA

Cesk Slov Ne urol N 2019; 82/ 115(3): 252– 264 261

mocnění a jejich výskyt naopak ovlivňuje 

graviditu jako takovou. V těhotenství se 

obecně zvyšuje pravděpodobnost exacer-

bace či nové klinické manifestace řady au-

toimunitních nervosvalových poruch, a to 

při poněkud omezených terapeutických 

možnostech u těchto onemocnění v prů-

běhu gravidity. Také pa cientky s hereditár-

ními nervosvalovými chorobami popisují 

v těhotenství často progresi klinických obtíží, 

která je pouze částečně reverzibilní. V nepo-

slední řadě představuje gravidita významný 

rizikový faktor pro rozvoj ně kte rých mono-

neuropatií, a to zejména kompresivních. 

Řada hereditárních i autoimunitních neuro-

muskulárních chorob má naopak vliv na gra-

viditu –  pa cientky s nervosvalovými cho-

robami mají obecně vyšší výskyt potratů 

a dalších komplikací gravidity, předčasných 

porodů a též pravděpodobnost operač-

ního vedení porodu. Tyto ženy proto před-

stavují skupinu s obecně vyšším rizikem a po 

dobu gravidity je doporučeno jejich gyne-

kologicko-porodnické sledování ve speciali-

zovaných centrech s multidisciplinární péčí 

vč. extenzivní péče perinatologické. Z pub-

likovaných studií však nevyplývá významný 

benefi t porodů císařským řezem u těchto 

pa cientek a jeho indikace by měla být vo-

lena vždy uvážlivě. Porody sekcí by měly být 

obecně vyhrazeny pro gynekologicko-po-

rodnické indikace, z neuromuskulárního hle-

diska pak zejména pro ženy s poruchou re-

spiračních funkcí a/ nebo závažnou slabostí 

trupového svalstva, a to optimálně na zá-

kladě konsenzu multidisciplinárního týmu. 

Souhrn nejdůležitějších informací o vzájem-

ném vlivu nejčastějších neuromuskulárních 

onemocnění a gravidity (vč. poporodní péče 

v případě jejích specifi k) je uveden v tab. 1. 
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pie tedy nebylo jediným faktorem vedoucím 

k horšímu funkčnímu výsledku léze lícního 

nervu u těhotných žen, i když v podskupině 

těhotných i netěhotných žen vykazovaly lé-

čené pa cientky trend k lepšímu funkčnímu 

stavu [57]. Efekt kortikoidů na zlepšení pro-

gnózy tak odpovídá účin nosti těchto léků 

prokazované v obecné populaci. V meta-

analýzách kontrolovaných studií bylo riziko 

rozvoje synkinéz a/ nebo autonomní dys-

funkce u pa cientů léčených kortikoidy vý-

znamně nižší (relativní riziko 0,48– 0,60; 95% 

CI 0,36– 0,81; „počet nutný k léčbě“ [number 

needed to treat] 7; 95% CI 6– 10) [55,60,61].

Další mononeuropatie

Výskyt dalších mononeuropatií v souvislosti 

s graviditou je vzácný [40]. Pokud se objeví, 

jde častěji o poporodní komplikace. Obvykle 

se jedná o kompresivní demyelinizační léze 

s dobrou prognózou. Popsány byly kompre-

sivní léze n. femoralis útlakem ligamentum 

inguinale, a to vzácně v graviditě (v ně kte-

rých případech dokonce oboustran ně) [62], 

častěji pak při porodu, kdy může být nerv 

utlačen polohově při fl exi, abdukci a zevní 

rotaci v kyčli [63,64]. 

Podobně může při porodu vzácně vznik-

nout jedno- či oboustran ná léze n. obtura-

torius v souvislosti s tlakem hlavičky na stěnu 

pánve a to častěji při použití porodnických 

kleští, případně tlakem hematomu vzniklého 

ve foramen obturatorium [63]. 

Poporodní peroneální léze může být 

vzácně podmíněna postižením příslušné 

porce sakrálního plexu (vznikající obvykle 

tlakem hlavičky plodu ve 2. době porodní, 

a to opět s vyšší pravděpodobností při pou-

žití porodnických kleští) nebo peroneální 

porce n. ischiadicus. Nejčastějším mecha-

nizmem rozvoje peroneálních lézí v těho-

tenství je otlaková léze n. peroneus za hla-

vičkou fibuly (např. v souvislosti s tlakem 

opěrek nohou na porodnickém křesle, při 

fl exi dolních končetin v kolenou během po-

rodu případně při poloze v dřepu). Pravdě-

podobnost rozvoje postižení se zvyšuje také 

v souvislosti s epidurální anestezií, kdy si 

pa cientky nemusejí být komprese vědomy. 

Pro vznik postižení může být dostačující 

krátkodobá (i pouze několik minut trvající) 

komprese [40,65]. Z těchto důvodů jsou do-

poručovány časté změny polohy při porodu. 

Závěr
Z pohledu neuromuskulární medicíny před-

stavuje gravidita specifické období, které 

může měnit průběh a manifestaci řady one-

kou terapii. Většina preparátů (gabapentin, 

pregabalin, amitriptylin) je však v graviditě 

kontraindikována. O bezpečnosti duloxetinu 

v období těhotenství není k dispozici dosta-

tek údajů a preparát tak lze podávat pouze 

v případě, že jeho přínos převýší možné ri-

ziko pro plod. 

Bel lova obrna

Další mononeuropatií, jejíž vyšší výskyt 

v graviditě je často popisován, je léze lícního 

nervu (Bel lova obrna) [40]. Její incidence 

v běžné populaci je kolem 20/ 100 000 za 

rok [55], v nedávno publikované italské stu-

dii pak dokonce 53,3/ 100 000 za rok [56]. 

V těhotenství je popisován přibližně 2– 4× 

častější výskyt ve srovnání s běžnou po-

pulací [57]. V nedávno publikované kohor-

tové studii zahrnující 242 216 porodů se 

však Bel lova obrna během těhotenství vy-

skytla pouze u 42 pa cientek (0,017 %) [58]. 

Při zohlednění délky trvání gravidity by tak 

v tomto souboru byla incidence lézí lícního 

nervu 22,1/ 100 000 za rok a významně by se 

tedy nelišila od výskytu populačního. V pro-

vedené multivariantní analýze nebylo tě-

hotenství prokázáno jako signifi kantní ne-

závislý rizikový faktor rozvoje Bel lovy obrny 

ani v jiné velké publikační studii, i když byl 

v tomto smyslu patrný určitý trend bez stati-

stické významnosti (p = 0,099) [56]. 

Ve velkém souboru gravidních žen [58] 

byl výskyt Bel lovy obrny asociován s ar-

teriální hypertenzí (OR 6,69; 95% CI 

2,38– 18,76), obezitou (OR 9,08; 95% CI 2,8– 

–29,46) a těžší preeklampsií (OR 9,46; 95% CI 

3,37– 26,53) [58]. Na plod ani stav novorozence 

neměl výskyt léze lícního nervu významný 

vliv. 

Bel lova obrna se objevuje častěji ve vyš-

ších stadiích gravidity (zejména ve III. tri-

mestru) [57,59] a má pravděpodobně poně-

kud horší prognózu než u netěhotných žen. 

V recentní studii srovnávající prognózu Bel-

lovy obrny u gravidních a negravidních žen 

s těžkým stupněm léze lícního nervu [57] 

byly těhotné ženy daleko méně často lé-

čeny kortikoidy a antivirotiky. Při hodnocení 

funkčního stavu pa cientek s odstupem nej-

méně 12 měsíců vykazovaly ženy s Bel lovou 

obrnou vzniklou v graviditě signifi kantně vý-

raznější asymetrii obličeje v klidu i při po-

hybu a zřetelně vyšší výskyt synkinéz [57]. 

Vyšší incidence synkinéz byla patrná i v pří-

padě, že bylo srovnání provedeno odděleně 

v podskupinách pa cientek iniciálně léčených 

kortikoidy a/ nebo antivirotiky a u žen nelé-

čených. Samotné podání či nepodání tera-
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c)  jsou vyhrazeny pouze pro specializovaná 

certifi kovaná gynekologická pracoviště bez-

prostředně spolupracující s neuromuskulár-

ními centry 

6. Neonatální myastenie: 

a)  je potenciálně závažná, ale přechodná 

komplikace u novorozenců matek s my-

astenia gravis, která vzniká v důsledku 

transplacentárního přenosu protilátek, ob-

jeví se do 72 h po porodu a projeví se vět-

šinou slabším sáním při kojení či slabším 

pláčem 

b)  vyskytuje se obvykle pouze u novorozenců 

pa cientek se závažnou klinickou manifestací 

myastenia gravis, které je proto nutné zvý-

šeně sledovat 

c)  je nezávažný přechodný vzestup hladin 

protilátek anti-AChR u novorozenců bez-

prostředně po porodu v důsledku jejich 

1. Klinické příznaky myastenia gravis se 

u těhotných pa cientek: 

a)   většinou zhorší, z čehož vyplývá nutnost pre-

ventivní úpravy léčby od počátku gravidity

b)  obvykle nemění

c)  přibližně u třetiny zhorší, u třetiny zlepší 

a třetina se významně nemění 

2. Ke zhoršení myastenických příznaků 

v souvislosti s těhotenstvím dochází: 

a)  prakticky výhradně v I. trimestru

b)  v kterékoli fázi gravidity a/ nebo po porodu 

(zejména v 1. měsíci)

c)  zejména ve III. trimestru

3. Vliv myastenie na průběh těhotenství: 

a)  se neliší od běžné populace

b)  významně zvyšuje riziko potratů, a to ze-

jména u špatně kompenzovaných pa cientek

c)  je signifi kantním rizikovým faktorem předčas-

ných porodů, operačních porodů (vakuum -

extrakcí, klešťových porodů a císařských 

řezů) a placenta praevia 

4. Porod u pa cientek s myastenia gravis: 

a)  je jednoznačně doporučen císařským řezem 

jako prevence možného rozvoje závažné sla-

bosti pa cientky během porodu 

b)  je v naprosté většině případů možné vést 

standardní cestou a neexistuje průkaz bene-

fi tu císařského řezu u těchto pa cientek

c)  je nutné volit přísně individuálně v závislosti 

na hladině protilátek proti acetylcholinovým 

receptorům (anti-AChR)  

5. Porody pa cientek 

s myastenia gravis: 

a)  mohou bezpečně probíhat v domácím pro-

středí, pokud je zajištěna pomoc speciálně 

edukované porodní asistentky 

b)  by měly probíhat v zařízeních s okamžitě 

dostupnou intenzivní a resuscitační péčí 

Vědomostní test
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17. U pa cientek se syndromem karpálního 

tunelu v graviditě: 

a)  potíže po porodu plně odeznívají 

b)  se potíže po porodu nezmění 

c)  dochází po porodu většinou ke zmírnění ob-

tíží, ale až v 50 % mohou určité obtíže přetr-

vávat dlouhodobě 

18. Řešení syndromu karpálního tunelu 

v graviditě: 

a)  je doporučeno volit spíše operační řešení 

vzhledem k očekávanému progredujícímu 

průběhu postižení během gravidity 

b)  je obecně vhodné volit spíše konzervativní, 

ale při výrazných a progredujících obtížích 

lze zvážit i operaci, mimo jiné jako prevenci 

dlouhodobého přetrvávání obtíží 

c)  je jednoznačně doporučeno volit konzer-

vativní postup vzhledem k dobré prognóze 

postižení, které po porodu plně odeznívá 

19. Bel lova obrna: 

a)  má v graviditě poněkud horší prognózu než 

v obecné populaci a je vhodné podání korti-

koidů, které prognózu zlepší 

b)  průběh a závažnost postižení ani jeho dlou-

hodobé následky se v graviditě neliší od 

obecné populace 

c)  má v graviditě lepší průběh a menší rezi-

duální postižení než v obecné populaci v dů-

sledku protektivní role gestagenů –  z toho 

důvodu se nedoporučuje podání kortikoidů 

vzhledem k možným rizikům pro plod 

20. V souvislosti s porodem se mohou 

vzácně objevit kompresivní léze: 

a)  n. femoralis, n. obturatorius a/ nebo n. pero-

neus (v oblasti hlavičky fi buly)

b)  n. iliohypogastricus, n. ilioinguinalis a/ nebo 

n. tibialis (syndrom tarzálního tunelu)

c)  n. gluteus superior, n. gluteus inferior a/ nebo 

n. genitofemoralis

transplacentárního přenosu, obvykle bez kli-

nického korelátu

7. Pro potřeby imunosuprese lze u  au-

toimunitních nervosvalových onemocnění 

během gravidity využít: 

a)  optimálně metotrexát nebo mykofenolát 

mofetil, které mají nejlepší bezpečnostní 

profi l 

b)  kterékoli imunosupresivum, pouze s nut-

ností korekce dávkování vzhledem ke změ-

nám distribučního objemu během gravidity. 

c)  pouze prednizolon, azathioprin nebo cyklo-

sporin, které nevykazují závažné teratogen ní 

účinky 

8. Magnezium nelze během gravidity po-

dávat pa cientkám s: 

a)  myotonickou dystrofií 

b)  myastenia gravis

c)  polymyozitidou/ dermatomyozitidou

9. Polymyozitida/ dermatomyozitida: 

a)  u pa cientek v klinické remisi je vyšší výskyt 

hypertenzních komplikací gravidity vč. tě-

hotenské gestózy, ale bez jiných komplikací 

gravidity

b)  nemá ani v aktivní fázi onemocnění význam-

nější vliv na průběh těhotenství a porodu

c)  je z neurologického hlediska jednoznačnou 

indikací pro porod císařským řezem 

10. U  hereditárních neuromuskulárních 

onemocnění (svalové dystrofie, heredi-

tární neuropatie) je doporučeno: 

a)  využít možností prenatální genetické dia-

gnostiky k zábraně přenosu vlohy pro tato 

onemocnění na další generace 

b)  je nejspolehlivějším řešením, které zabrání 

přenosu vlohy na potomky, provedení am-

niocentézy s případnou indikací časného 

přerušení těhotenství

c)  nedochází vzhledem k autozomálně-rece-

sivní dědičnosti k přenosu onemocnění na 

potomky 

11. Plodnost může být narušena u žen 

(a zejména u mužů)  s: 

a)  pletencovou svalovou dystrofií

b)  myotonickou dystrofií 

c)  facioskapulohumerální svalovou dystrofií

12. Kardiologické vyšetření (a při průkazu 

dilatační kardiomyopatie následně dů-

sledná dispenzarizace vč. dostupnosti kar-

diologa v období porodu) je u úvodu těho-

tenství či při jeho plánování doporučeno u:

a)  myastenia gravis

b)  facioskapulohumerální svalové dystrofie 

c)  přenašeček genu pro dystrofi nopatie

13. Těhotenství je u pa cientek s myotonic-

kou dystrofií: 

a)  většinou nekomplikované, z hlediska možných 

komplikací odpovídá běžné populaci bez nut-

nosti specializovaného managementu 

b)  zatížené významně vyšším rizikem extra -

uterin ních gravidit, preeklampsie, placenta 

praevia a předčasného porodu (až v 50 %) –  

doporučena je péče cestou specializova-

ných center 

c)  rizikové z důvodu časté závažné progrese sva-

lové slabosti a poruchy respiračních funkcí 

14. U pa cientek se spinální 

svalovou atrofií: 

a)  nemá onemocnění výraznější vliv na průběh 

těhotenství a porodu 

b)  je nutné především důsledné sledování kar-

diovaskulárních funkcí, které se během gra-

vidity často zhoršují 

c)  dochází během gravidity často k progresi 

svalové slabosti včetně závažného zhor-

šení ventilačních parametrů, které si může 

vynutit urychlené ukončení těhotenství 

sekcí 

15. U pa cientek s chronickou zánětlivou 

demyelinizační polyneuropatií: 

a)  nemá těhotenství významný vliv na průběh 

onemocnění 

b)  jsou v graviditě častější relapsy onemocnění, 

a to zejména ve III. trimestru a šestinedělí 

c)  dochází v graviditě obvykle k výrazné 

a dlouhodobě přetrvávající progresi svalové 

slabosti 

16. Nejčastější mononeuropatií, jejíž vý-

skyt se v graviditě významně zvyšuje, je: 

a)  syndrom karpálního tunelu

b)  syndrom kubitálního kanálu

c)  léze n. peroneus za hlavičkou fi buly 

Správně je jedna odpověď
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Sú neskoré komplikácie 
Parkinsonovej choroby skutočne neskoré?
Are late complications 

of Parkinson’s disease really late? YES

Pri hľadaní odpovede na otázku z titulku 

textu je nutné upresniť si pojmy kompliká-

cie Parkinsonovej choroby (PCh) a neskorý 

výskyt. V prvom prípade je rozdiel v prí-

tomnosti komplikácií u pacientov s nelie-

čenou PCh a komplikácií súvisiacich s jej 

liečbou. V druhom prípade je defi nícia ča-

sového výskytu závislá od defi nície začiatku 

PCh – zavziať aj preklinickú a prodromálnu 

fázu, alebo sa riadiť časom určenia dia gnózy 

podľa aktuálnych klinických kritérií [1]?

Údaje o priebehu PCh u pacientov bez 

dopamínergnej liečby môžeme v dnešnej 

dobe získať len z dobovej literatúry. Klasická 

učebnica prof. Hennera z roku 1953 [2] o prie-

behu PCh hovorí: „...případy správně léčené 

léčbou symptomatickou jsou většinou be-

nigní a dlouho stacionární. I celá desetiletí 

mohou býti nemocní schopni lokomoce, 

někdy i vhodného zaměstnání. Při pokročilé 

progresi dochází k povšechné astenii, jsou 

retrakce svalové, šlachové a pouzder kloub-

ních, chorobná postavení (...). Duševně jsou 

nemocní prakticky nedotčeni, často překva-

pují svou pohotovostí a výbornou pamětí...“. 

Nezdá sa teda, že by okrem klasických prí-

znakov popisoval častý výskyt komplikácií – 

najmä nie zmien psychiky a vo včasnom štá-

diu ochorenia. Údaje nie sú úplne v zhode 

so skúsenosťami s neliečenými pacientami 

s PCh dnes, o príčine čoho môžeme disku-

tovať. V prevalencii niektorých kompliká-

cií (napr. kognitívneho defi citu) môže hrať 

úlohu vek populácie súvisiaci s očakáva-

nou dĺžkou prežitia obyvateľstva. V populácii 

Hennerových pacientov zo začiatku 50. rokov 

minulého storočia boli najmä ľudia narodení 

okolo začiatku storočia, u ktorých bola očaká-

vaná doba prežitia 47–52 rokov.

V prípade komplikácií PCh v súvislosti s do-

pamínergnou liečbou sú k dispozícii po-

merne konzistentné prospektívne údaje o ich 

výskyte pri liečbe jednotlivými preparátmi 

alebo ich kombináciou. Z mnohých mô-

žeme spomenúť štúdiu španielskych autorov 

z roku 2010 [3], ktorí konštatujú zvýšený vý-

skyt motorických komplikácií po 3. roku do-

paminergnej liečby, po 10 rokoch liečby malo 

dyskinézy 71 % a motorické fl uktuácie 95 % 

pacientov. Koncom prvej dekády liečby rástol 

i podiel komplikácií nezávislých od dopamí-

nergnej liečby – kognitívneho defi citu a prí-

tomnosti freezingu pri chôdzi. Warren Ola-

now et al [4] sledovali faktory ovplyvňujúce 

vznik motorických komplikácií. Pri podobnej 

dobe začiatku komplikácií, ako bol popísaný 

v predchádzajúcej práci, sa tieto vyskytli čas-

tejšie u pacientov so vznikom PCh v mladšom 

veku, u pacientov liečených vyššími dávkami 

a u pacientov s ťažším klinickým obrazom.

Výskyt psychických komplikácií PCh je 

v poslednom období jednou z často skú-

maných otázok s množstvom literárne do-

stupných údajov. Na rozdiel od motoric-

kých komplikácií sú však výsledné údaje 

veľmi variabilné – výskyt depresie u nelieče-

ných pacientov s PCh kolíše medzi 24–68 %, 

anxiety medzi 34–65 % a psychóz medzi 

17–72 % [5]. Aj prevalenicia ľahkého kognitív-

neho poškodenia je udávaná rôzne – u novo 

dia gnostikovaných pacientov v rozmedzí 

9–41 %, u liečených 22–55 % [6]. 

Aj pri zohľadnení širokej variability úda-

jov môžeme konštatovať, že motorické 

komplikácie sa vyskytujú vo väčšej miere 

po 3 rokoch liečby PCh. U nonmotorických 

komplikácií je situácia ťažko interpretova-

teľná – ich výraznejší výskyt však nevyzerá 

byť skorší ako u motorických, skôr naopak. 

Podľa údajov o prežívaní pacientov s PCh 

sa 3 rokov od začiatku liečby nedožije pri-

bližne 13 % z nich [7]. Ak zohľadníme aj viac 

ako 10-ročné trvanie prodromálnej fázy 

PCh (nemotorické a ľahké motorické prí-

znaky) [8], môžeme otázku, či sa u kompliká-

cií PCh jedná o neskoré prejavy, odpovedať 

kladne.  
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Jsou pozdní hybné komplikace 
u Parkinsonovy nemoci skutečně pozdní? 
Are late complications 

of Parkinson’s disease really late? NO

Termín „pozdní hybné komplikace“ je pou-

žíván pro stadium Parkinsonovy nemoci 

(PN), kdy se u pacienta objevují fl uktuace 

hybnosti a dyskineze. Fluktuace hybnosti 

zahrnují typické zkrácení efektu dopami-

nergní medikace („wearing off “) či neočeká-

vané střídaní stavu dobré a špatné hybnosti 

(on/ off  stavy). Dyskineze se nejčastěji proje-

vují generalizovanými choreatickými mimo-

volními pohyby, ale může jít i o dystonické 

projevy spojené s bolestí. Vyvolávajícím fak-

torem těchto projevů je dopaminergní me-

dikace, nicméně příčinou je změna citlivosti 

receptorů na dopaminových receptorech ve 

striatu, ke které dochází v průběhu progrese 

samotného onemocnění.

Nesprávný termín „pozdní“ asociuje před-

stavu, že se jedná o projevy po mnoha letech 

průběhu onemocnění, v horším případě, že 

se jedná o něco v konečném stadiu one-

mocnění, s čím již nelze mnoho dělat. Z ča-

sového hlediska se však tyto obtíže objevují 

do 5 let od počátku onemocnění u více než 

60 % pacientů [1] a dokonce u 90 % pacientů 

s časným začátkem onemocnění [2]. Očeká-

vaná délka života pacientů s PN s běžným 

začátkem onemocnění kolem 60. roku věku 

je oproti celkové populaci zkrácena pouze 

o 3 roky [3]; u pacientů bez kognitivního de-

fi citu na počátku onemocnění nemusí být 

doba přežití zkrácena vůbec [4]. Pacienti 

s časným počátkem onemocnění (do 40 let 

věku) mají délku života zkrácenu o 10 let [3]. 

Je tedy zřejmé, že v období „pozdních hyb-

ných komplikací“ stráví pacienti několikaná-

sobně více let než v první fázi onemocnění.

České ustálené slovní spojení „pozdní 

hybné komplikace“ navíc nemá ani běžně 

používaný anglický ekvivalent. V publika-

cích jsou používány výrazy: „Parkinson’s 

dis ease with motor fl uctuation and dyskin-

esias“ nebo „Advanced Parkinson’s disease“. 

Termín „Late motor complications“ u PN 

se vyskytuje v databázi PubMedu v názvu 

dvou článků z celkového počtu 100 735.

Fluktuace hybnosti a dyskineze nejsou ani 

„komplikacemi“, nýbrž přirozeným přecho-

dem od počátečního do rozvinutého sta-

dia PN, který vyžaduje adekvátní terapeu-

tické řešení.

Pokud je u pacienta přítomen „wearing off “, 

je nutné navýšit dávku L-dopy nebo přidat en-

tacapon, který prodlouží účinek podávené 

L-dopy. Pacient bez kontraindikací pro medi-

kaci agonisty dopaminu by je měl mít nasazeny 

v maximální dávce. Pokud jsou u pacienta sou-

časně přítomny i dyskineze, je nutné více frak-

cionovat nižší dávky L-dopy a případně přidat 

amantadin. Jestliže pacient není ani přes veš-

kerou snahu o úpravu medikace, která je podá-

vána každé 3 h, v uspokojivém hybném stavu 

a kolísá mezi stavy off  a dyskinezemi, je namístě 

zvážit indikaci hluboké mozkové stimulace, 

kontinuálního podávání L-dopy formou gas-

trojejunální pumpy či indikaci apomorfi nové 

pumpy. Tyto terapie nemá smysl odkládat na 

nějaká „pozdní“ stadia. Naopak je přínosné in-

dikovat pacienta včas, aby z těchto terapeutic-

kých možností mohl profi tovat co nejdéle.

Z tohoto hlediska je ke zvážení, zda široce 

používaná klasifi kace stadia onemocnění dle 

Hoehnové a Yahra [5] z roku 1967 není vhodná 

k revizi. V této práci kromě 5 stadií onemoc-

nění autoři uváděli průměrnou délku přežití 

pacientů s PN 9,4 let. A současně v tomtéž 

roce vyšla první práce Cotziase et al [6] o te-

rapii L-dopou u pacientů s PN. Je zřejmé, že 

za více než 50 let došlo k významnému po-

sunu v terapii i prognóze a že z dnešního 

hlediska kvality života pacienta i strategie 

léčby je významnější přítomnost fenoménu 

„wearing off “ a dyskinezí než rozdíl mezi jed-

nostranným či oboustranným postižením.

Přítomnost fl uktuací hybnosti a dyskinezí 

tedy neznamená ani pro lékaře ani pro pa-

cienta, že je pozdě, ale naopak, že je potřeba 

zvolit další léčebné strategie včas. Pokud 

budeme nadále používat termín „pozdní 

hybné komplikace“, hrozí, že začneme zva-

žovat využití dalších metod terapie přiroze-

ného stadia PN příliš pozdě.
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Are late complications of Parkinson’s 

disease really late? COMMENT

Otázka sama i její formulace má něko-

lik zajímavých aspektů, které je vhodné 

prodiskutovat.

První důležitý pojem je samotné slovo 

komplikace. Slovo komplikace obvykle chá-

peme jako událost negativního významu, 

která se může, ale nemusí stát – zaleží na 

tom, zda se daná osoba setká nebo nese-

tká s vyvolávající příčinou.  Bohužel u Par-

kinsonovy nemoci (PN) obtíže typu fl uktuací 

a dyskinezí (tj. pozdních hybných kompli-

kací) vznikají v důsledku právě toho faktu, že 

nemocný má PN a užívá dopaminergní tera-

pii. Fluktuace a dyskineze se zcela zákonitě 

objeví u všech nemocných s léčenou PN. 

Mohou se objevit u ně kte rých pacientů již za 

1–2 roky, u jiných za 8–10 let. Po cca 10–12 le-

tech s léčenou PN mají tyto obtíže všichni 

pacienti s PN, a pokud je nemají, je to fakt ve-

doucí k zamyšlení, jestli vůbec PN skutečně 

trpí. 

Slovo „komplikace“ tedy není na místě, 

protože fl uktuace a dyskineze jsou nedílnou 

symptomatikou PN, její součástí. Myslím, že 

odpovídající termín je střední stadium PN

(tj. rozvinutá parkinsonská symptoma-

tika + přítomnost fluktuací a dyskinezí) 

nebo stadium PN s fl uktuacemi a dyskin-

ezemi. Proto se také domnívám, že klasifi -

kace stadií PN podle Hoehnové a Yahra [1] 

jsou v současnost inadekvátní – odpovídají 

totiž stadiím dopaminergně neléčené PN. 

Do podobné, jednoduché klasifi kace stadií 

je nutno totiž vmezeřit vše, co se objevuje 

v závislosti na dopaminergní terapii, tj. právě 

stadium fl uktuací a dyskinezí a také stadium 

s kognitivní poruchou a psychózou.

Druhý aspekt, tj. zda jde o „pozdně či 

časně se projevující problémy“, je relativní 

a neuchopitelný. Defi nice říká: čas (čas jedné 

události) určuje okamžik události na časové 

ose (tj. první souřadnici časoprostoru), doba 

určuje časovou vzdálenost mezi dvěma udá-

lostmi, rozdíl mezi časy dvou událostí. Je-

diné, na čem záleží, je, z jaké/ čí perspek-

tivy jsou refl ektována slova pozdní a časný. 

A z perspektivy (nemocného) člověka na-

stávají jakékoliv komplikace či zhoršení tě-

lesného či duševního stavu vždy příliš 

brzy.
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Obštrukčné spánkové apnoe a prietok krvi 
mozgom

Obstructive sleep apnea and cerebral 

blood fl ow

Súhrn
Spánkové poruchy dýchania patria medzi časté ochorenia, ktoré postihujú približne jednu štvrtinu 

bežnej populácie dospelých ľudí. Početné štúdie potvrdzujú úzky vzťah medzi spánkovým 

apnoe a ložiskovou ischémiou mozgu, ako aj medzi spánkovým apnoe a kognitívnym defi citom. 

Kľúčovým mechanizmom podieľajúcim sa na oboch procesoch by mohla byť cerebrálna 

hypoperfúzia a hemodynamické zmeny pri apnoických epizódach. V nasledujúcom texte 

uvádzame prehľad vyšetrovacích metód použiteľných na stanovenie prietoku krvi mozgom 

u pacientov s obštrukčným spánkovým apnoe. Uvádzame taktiež naše skúsenosti s použitím UZ 

modulovanej „blízkej“ infračervenej spektroskopie v priebehu celonočnej polysomnografie, ktoré 

doteraz nebolo v literatúre opísané.

Abstract
Sleep-disordered breathing is a frequent disorder that affects approximately one quarter 

of the common population of adults. Numerous studies suggest a tight link between sleep 

apnea and ischemic stroke as well as between sleep apnea and cognitive impairment. Cerebral 

hypoperfusion and hemodynamic changes during apneic events could be a key mechanism 
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Úvod
Obštrukčné spánkové apnoe (OSA) pred-

stavuje nezávislý rizikový faktor pre vznik 

CMP [1]. O významnej úlohe OSA na vzniku 

cerebrálnej ischémie svedčí signifikantne 

vyšší výskyt závažných foriem spánkového 

apnoe v populácii s ischemickou CMP vznik-

nutou počas spánku [2]. Asociácia medzi 

OSA a CMP je nezávislá od iných rizikových 

faktorov vrátane arteriálnej hypertenzie, fi b-

rilácie predsiení, diabetes mellitus či dysli-

pidémie [1,3,4]. Z daného dôvodu sa okrem 

vplyvu OSA na typické vaskulárne rizikové 

faktory uvažuje aj o ďalších patomechaniz-

moch, ktoré by mohli zvyšovať riziko vzniku 

CMP. Významným mechanizmom, ktorý 

môže OSA spájať so vznikom ložiskovej isché-

mie mozgu, sú hemodynamické dôsledky 

spánkového apnoe. Pribúdajú dôkazy o tom, 

že v priebehu OSA dochádza k významným 

zmenám cerebrálnej perfúzie a k poklesu 

prietoku krvi mozgom [5–7]. Zmeny prietoku 

krvi mozgom však môžu mať okrem ložisko-

vého ischemického postihnutia komplexnej-

šie dôsledky. Cerebrálna hypoperfúzia môže 

predstavovať jeden z kľúčových patomecha-

nizmov podieľajúcich sa napríklad na vzniku 
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kognitívneho defi citu či dokonca neurode-

generácie [8]. U pacientov s OSA je už známe 

aj zhoršenie kognitívnych funkcií hlavne 

v oblasti pozornosti, pamäte a exekutívnych 

funkcií [9]. Preukázaná bola taktiež asociá-

cia medzi kognitívnymi funkciami a mierou 

hypoxémie počas spánku [10]. Preto si mys-

líme, že analýza zmien prietoku krvi moz-

gom vo vybranej populácii pacientov s OSA 

by mohla pomôcť objasniť patofyziológiu 

vzniku ložiskového ischemického cerebrál-

neho postihnutia ako aj vznik kognitívneho 

defi citu v tejto populácii pacientov. V nasle-

dujúcom texte uvádzame prehľad perspek-

tívnych vyšetrovacích metód použiteľných 

na stanovenie prietoku krvi mozgom u pa-

cientov s OSA, ako aj prvý opis využitia UZ 

modulovanej „blízkej“ infračervenej spek-

troskopie (near-infrared spectroscopy; NIRS) 

v tejto indikácii.

Patofyziológia obštrukčného 
spánkového apnoe 
OSA je charakterizované opakovanými epi-

zódami kompletného alebo čiastočného 

kolapsu horných dýchacích ciest počas 

spánku [11]. Počas kolapsu horných dýcha-

cích ciest dochádza k zvýšeniu inspiračného 

úsilia, ktoré má za následok výrazné zníže-

nie intratorakálneho tlaku, ktorý klesá až na 

hodnotu –65 mm Hg [12,13]. Zníženie intra-

torakálneho tlaku vedie k zväčšeniu rozdielu 

medzi extrakardiálnym a intrakardiálnym tla-

kom. Tým dôjde k zvýšeniu transmurálneho 

tlaku v ľavej srdcovej komore a následnému 

nárastu afterloadu ľavej komory. Zvýšenie af-

terloadu ľavej komory vedie k zhoršeniu jej 

diastolickej funkcie. V priebehu obštrukčnej 

apnoickej pauzy sa tiež zvyšuje aj venózny 

návrat do pravej komory, dochádza k jej di-

latácii a posunu medzikomorového septa, 

čo prispieva k ďalšiemu obmedzeniu diasto-

lickej funkcie. Kombinácia zvýšeného after-

loadu a zhoršenia diastolickej funkcie vedie 

k zníženiu vývrhového objemu ľavej komory 

počas obštrukčnej apnoickej pauzy [14].

Negatívny intratorakálny tlak vedie 

k vzostupu centrálneho venózneho návratu, 

ktorý spôsobuje vzostup intrakraniálneho 

tlaku. Apnoická pauza je ukončená prebú-

dzacou reakciou, pri ktorej dochádza k po-

klesu saturácie krvi kyslíkom a k chrápaniu. 

Hemodynamické zmeny počas apnoic-

kej pauzy sú ovplyvnené taktiež zmenami 

v parciálnom tlaku kyslíka (PaO
2
) a parciál-

nom tlaku oxidu uhličitého (PaCO
2
). Vzostup 

PaCO
2
 a pokles PaO

2
 vedú k vazodilatácii a ná-

slednému zvýšeniu cerebrálneho prietoku 

krvi. K zmenám hemodynamiky prispievajú 

aj zmeny v aktivite sympatikového nervo-

vého systému, ktorý má vplyv na tonus ciev-

nej steny, pulz aj na respiračné úsilie [15–17].

Uvedené hemodynamické zmeny môžu 

pri zhoršenom cerebrálnom kolaterálnom 

obehu predstavovať spúšťajúci faktor cereb-

rálnej ischémie [18].

Stanovenie prietoku 
krvi mozgom pomocou 
transkraniálneho Dopplera
Viaceré štúdie využívali na stanovenie prie-

toku krvi mozgom vyšetrenie transkraniál-

nym Dopplerom (TCD). Výhodou danej 

vyšetrovacej metódy je možnosť neinvazív-

neho sledovania aktuálnych zmien cereb-

rálneho krvného prietoku v reálnom čase. 

Limitáciou metódy je skutočnosť, že vyšetre-

ním je stanovená len rýchlosť krvného toku 

a nie absolútna hodnota prietoku krvi moz-

gom [19]. Vyšetrenie vychádza z predpo-

kladu, že zmeny v rýchlosti prietoku krvi pri 

nemennom priemere arteria cerebri media 

odzrkadľujú zmeny prietoku krvi mozgom. 

Údaje získané meraním rýchlosti prietoku 

krvi v arteria cerebri media pomocou TCD na-

značujú, že v priebehu obštrukčnej apnoic-

kej pauzy dochádza k prudkému vzostupu 

rýchlosti prietoku krvi. Rýchlosť prietoku krvi 

v priebehu apnoickej pauzy stúpa podľa li-

terárnych údajov v rozmedzí 19–219 % [20]. 

Po ukončení apnoickej pauzy a obnovení 

respirácie dochádza k následnému prud-

kému poklesu rýchlosti prietoku pod výcho-

diskové hodnoty [20–22]. Vzostup prietoku 

krvi môže byť dôsledkom vzostupu tlaku krvi 

(TK) a taktiež vzostupu PaCO
2
 v priebehu ap-

noickej pauzy. Neinvazívnym meraním bol 

v priebehu apnoickej pauzy preukázaný 

vzostup TK o 13–83 %. Štúdiou bola tak-

tiež zistená korelácia rýchlosti prietoku krvi 

s PaCO
2
, ako aj inverzná korelácia s PaO

2
 na 

konci apnoickej pauzy [22,23]. Predpokladá 

sa, že následný pokles prietoku krvi po ob-

novení respirácie je príliš prudký na to, aby 

bol spôsobený samotným poklesom PaCO
2
. 

Úlohu pravdepodobne zohráva skôr prudký 

pokles TK a vplyv neuronálnej aktivácie pri 

prebúdzacej reakcii [21,22]. Usudzuje sa, že 

zmeny cerebrálneho prietoku krvi sú bez-

prostredne spôsobené prudkými výkyvmi 

hodnôt TK, ktoré sú výraznejšie ako mož-

nosti cerebrálnej autoregulácie. Cerebrálna 

autoregulácia môže byť v takýchto prípa-

doch nedostatočná.

Vzostupy hodnôt TK, ktoré dosahujú v ter-

minálnej fáze apnoickej pauzy až úroveň 

200/ 100 mm Hg sa pripisujú hlavne aktivá-

cii sympatikového nervového systému. Ma-

ximálny vzostup TK a srdcovej frekvencie 

je pozorovaný najneskôr do 5–7 s od ukon-

čenia apnoickej pauzy [24,25]. U pacientov 

s OSA boli v štúdiách okrem akcentovaných 

hodnôt TK pozorované taktiež výrazné po-

klesy TK so systolickým TK < 50 mm Hg. Po-

kles hodnôt TK môže byť spôsobený zvý-

šenou odpoveďou parasympatikového 

nervového systému [26]. Pokles cerebrál-

neho krvného prietoku, nízky arteriálny TK 

a hypoxémia bezprostredne po ukončení 

apnoickej pauzy môžu byť predisponujú-

cimi faktormi pre vznik ischémie mozgu [16]. 

Na obr. 1 uvádzame typické zmeny krvného 

prietoku v arteria cerebri media a zmeny 

hodnôt stredného TK v priebehu obštrukč-

nej apnoickej pauzy.

Pojmami cerebrálna autoregulácia, ce-

rebrovaskulárna rezerva, prípadne cereb-

rovaskulárna reaktivita sa označuje miera 

schopnosti mozgových ciev prispôsobiť sa 

metabolickým potrebám mozgu a miera 

schopnosti zabezpečiť adekvátnu perfú-

ziu aj v prípade fl uktuácie PaO
2
 alebo PaCO

2
. 

Zníženie tejto schopnosti je považované za 

rizikový faktor pre vznik cerebrálnej isché-

Obr. 1. Typické zmeny v rýchlosti krvného 
prietoku v arteria cerebri media a zmeny 
hodnôt stredného tlaku krvi v priebehu 
obštrukčnej apnoickej pauzy. Upravené 
podľa [17,22].
Fig. 1. Typical changes of the blood fl ow 
velocity in the middle cerebral artery and 
changes of the mean blood pressure 
during obstructive apnea. 
Adapted from [17,22].
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mie. Predpokladá sa, že zhoršenie cerebrál-

nej vazoreaktivity u pacientov s OSA je ná-

sledkom opakovanej expozície cievneho 

endotelu hypoxickému stresu. Ten vedie 

v dôsledku nadmernej stimulácie k postup-

nej down-regulácii receptorov pre CO
2
 na-

chádzajúcich sa v cievach a v predĺženej 

mieche [27]. Na regulácii prietoku krvi moz-

gom sa významnou mierou podieľa endotel 

cerebrálnych ciev, ktorý secernuje účinné va-

zoaktívne faktory, najmä oxid dusnatý, a tým 

udržuje bazálny tonus cievnej steny [28]. Na 

postihnutí cerebrovaskulárnej reaktivity sa 

na základe uvedených skutočností môže po-

dieľať aj postihnutie vazodilatácie závislej 

od endotelu, ktoré bolo u pacientov s OSA 

opakovane dokumentované [29]. Postihnu-

tie cerebrálnej vazoreaktivity sa preukázalo 

jednak v štúdiách používajúcich TCD, no tak-

tiež v štúdiách skúmajúcich cerebrálnu vazo-

reaktivitu na základe funkčnej MR [27,30,31]. 

Doteraz najrozsiahlejšia štúdia v tejto oblasti 

sa zrealizovala na populácii 373 pacientov 

(v rámci Wisconsin Sleep Cohort). U pacien-

tov s OSA bola na základe vyšetrenia rých-

losti prietoku krvi TCD pozorovaná pozitívna 

korelácia medzi priemernou nočnou saturá-

ciou krvi kyslíkom a medzi cerebrálnou ciev-

nou reaktivitou na hyperkapniu [32].

Stanovenie prietoku krvi 
mozgom pomocou tzv. „blízkej“ 
infračervenej spektroskopie
Ďalšou vyšetrovacou metódou umožňujú-

cou neinvazívne monitorovanie prietoku 

krvi mozgom je NIRS. Vyšetrenie umožňuje 

sledovanie koncentrácie oxygenovaného 

a deoxygenovaného hemoglobínu, na zá-

klade čoho je možné stanovenie saturácie 

mozgového tkaniva kyslíkom. V objeme tka-

niva ožiareného svetlom so spektrom blíz-

kym infračervenému svetlu je pri vyšetrení 

NIRS možné určiť celkovú koncentráciu he-

moglobínu. Tá je považovaná za ekvivalent 

pre objem krvi, ktorý sa v danom objeme tka-

niva nachádza [33]. Štúdiami bol v priebehu 

apnoickej pauzy opakovane preukázaný po-

kles koncentrácie oxygenovaného hemo-

globínu a saturácie mozgového tkaniva kys-

líkom so súčasným vzostupom koncentrácie 

deoxygenovaného hemoglobínu a celkovej 

koncentrácie hemoglobínu. Opísané zmeny 

korelovali s trvaním apnoickej pauzy a so sa-

turáciou krvi kyslíkom [34–36]. V priebehu 

apnoickej pauzy dochádza v iniciálnej fáze 

k poklesu koncentrácie oxygenovaného he-

moglobínu a paralelnému vzostupu kon-

centrácie deoxygenovaného hemoglobínu, 

čo svedčí pre desaturáciu tkaniva kyslíkom. 

Následne dochádza k prudkému vzostupu 

koncentrácie oxygenovaného hemoglobínu 

a koncentrácie celkového hemoglobínu so 

súčasným poklesom koncentrácie deoxyge-

novaného hemoglobínu, čo poukazuje na 

zvýšenie lokálneho prietoku krvi a následnú 

fokálnu hyperoxygenáciu. Kým v priebehu 

hypopnoe dokáže byť desaturácia mozgo-

vého tkaniva kyslíkom vykompenzovaná 

vzostupom celkovej koncentrácie hemoglo-

bínu a lokálnou hyperoxygenáciou, počas 

obštrukčných apnoických páuz naopak pre-

vláda cerebrálna hypoxia [33]. Zistenia štú-

dií, ktoré využívali NIRS, sú konzistentné so 

zisteniami štúdií používajúcich TCD. Nazna-

čujú, že prechodný vzostup krvného prie-

toku počas apnoickej pauzy (zistený TCD) 

nedokáže úplne zabrániť cerebrálnej hypo-

xii, resp. poklesu saturácie mozgového tka-

niva kyslíkom (zistenej pomocou NIRS). Toto 

zistenie podporuje hypotézu o poruche au-

toregulačných mechanizmov v priebehu 

OSA. Porucha cerebrálnych kompenzačných 

mechanizmov je pritom výraznejšia u zá-

važných foriem OSA. Výsledky štúdie pou-

žívajúcej NIRS naznačujú, že rekurentné ap-

noické pauzy, ktorých frekvencia presiahne 

určitú kritickú hodnotu, dokážu „vyčer-

pať“ cerebrovaskulárnu rezervu. Na zá klade 

toho je možné predpokladať, že akútne 

zmeny cerebrálnej hemodynamiky v dô-

sledku OSA sú ovplyvnené hlavne frekven-

ciou a typom respiračných udalostí, ktorých 

kombinácia môže viesť k poruche autoregu-

lačných mechanizmov cerebrálnej cirkulácie 

a eventuálne aj k cerebrálnej hypoxii [33]. Vy-

šetrenie pomocou NIRS má však aj určité li-

mitácie. Tie spočívajú hlavne v nízkej rozli-

šovacej schopnosti. Do úvahy je potrebné 

vziať aj skutočnosť, že koncentrácia hemo-

globínu je pri vyšetrení pomocou NIRS sta-

novovaná v zmesi arteriálnej a venóznej 

krvi. 

Stanovenie prietoku krvi mozgom 
pomocou jednofotónovej 
emisnej počítačovej tomografie 
a magnetickej rezonancie
Viaceré štúdie využívali na stanovenie ce-

rebrálnej cirkulácie jednofotónovú emisnú 

počítačovú tomografiu (single-photon 

emission computed tomography; SPECT) 

s venóznym podaním 99Tc. Ďalšími alterna-

tívnymi vyšetrovacími metódami na stano-

venie cerebrálnej cirkulácie sú MR spektro-

skopia a perfúzne MR vyšetrenie. Hneď na 

úvod je potrebné pripomenúť významnú li-

mitáciu týchto metód, ktorou je skutočnosť, 

že nie sú použiteľné pre sledovanie okam-

žitých zmien cerebrálneho prietoku [37,38]. 

Pomocou SPECT bola u pacientov so spán-

kovým apnoe preukázaná hypoperfúzia vo 

frontálnom, parietálnom, okcipitálnom la-

loku, cerebelle a ponse [39,40]. MR spektro-

skopiou bolo na základe nízkeho pomeru 

N-acetyl aspartát/ cholín zistené u pacientov 

s OSA cerebrálne poškodenie v oblasti fron-

tálneho laloka [41]. Pomocou perfúzneho 

MR vyšetrenia sa u pacientov so spánkovým 

apnoe zistili zmeny perfúzie vo viacerých 

oblastiach (hipokampus, talamus, gyrus pa-

rahypocampi, predné cingulum, putamen 

a temporálny kortex) [42]. 

Realizované boli aj viaceré experimen-

tálne štúdie na animálnych modeloch. Tie 

napríklad preukázali, že pokles cerebrálneho 

prietoku o 25 ml/ 100 g/ min viedol v inkrimi-

novaných oblastiach k mozgovým infark-

tom [43]. U jedincov s OSA bol v pokojových 

podmienkach použitím perfúzneho MR vy-

šetrenia v niektorých oblastiach mozgu po-

zorovaný pokles cerebrálneho prietoku 

krvi od 7 do 16 ml/ 100 g/ min. Možno sa-

mozrejme dôvodne a logicky predpokla-

dať, že tento pokles perfúzie môže byť ešte 

väčší v priebehu apnoických páuz, ktoré sa 

v priebehu noci často opakujú. Na základe 

uvedenej skutočnosti môžu zvýraznenie 

poklesu cerebrálneho prietoku krvi v prie-

behu apnoických prestávok a opakovaná 

rekurencia apnoických páuz významne pri-

spievať k poškodeniu mozgu. Takéto štruk-

turálne a funkčné postihnutie mozgu bolo 

už doteraz preukázané vo viacerých jeho 

oblastiach [44].

Stanovenie prietoku krvi 
mozgom pomocou ultrazvukom 
modulovanej „blízkej“ 
infračervenej spektroskopie – 
naše skúsenosti
C-FLOW (Ornim Medical, Kfar Saba, Izrael) 

je zariadenie na priamy monitoring cereb-

rálneho krvného prietoku, ktoré je schvá-

lené pre použitie v USA a EÚ Americkým úra-

dom pre potraviny a lieky (FDA). Zariadenie 

sa používa na kontinuálny neinvazívny mo-

nitoring prietoku krvi v tkanivách a mozgu, 

pričom meria relatívne zmeny v perfúzii krvi. 

Monitoruje v reálnom čase miestnu mikro-

cirkuláciu krvi v tkanivách pomocou senzo-

rov umiestnených v blízkosti vyšetrovanej 

oblasti. Prístroj využíva technológiu nazý-

vanú UTLight [45]. Zariadenie vysiela do tka-

niva laserové svetlo (podobne ako NIRS). Pa-
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ralelne vysiela do tkaniva aj rýchle, krátke 

UZ impulzy. Šírením UZ lúča tkanivom sú 

lokálne rozptylové centrá periodicky posú-

vané akustickými signálmi. Pri šírení svetla 

takto modulovaným objemom tkaniva do-

chádza k „označeniu“ (modulácii) jeho fázy 

a dá sa následne identifi kovať. Modulované 

svetlo je možné fotosenzorom zhromaž-

diť a sériovo fi ltrovať ako funkciu času, ktorá 

zodpovedá danej relatívnej hĺbke. Analy-

zované sú fotóny vychádzajúce z vopred 

stanoveného objemu tkaniva (asi 1 cm3). 

Zariadenie analyzuje Dopplerov posun 

„označeného“ svetelného signálu a určí tak 

prúdenie krvi pod senzorom [45,46]. Zariade-

nie preukázalo signifi kantnú koreláciu získa-

ných údajov s dátami získanými invazívnym 

laser Dopplerom a xenónovým SPECT. Prie-

tok krvi mozgom je tu vyjadrený pomocou 

indexu cerebrálneho prietoku krvi (cerebral 

fl ow index; CFI), ktorého vyššie hodnoty ur-

čujú vyššiu mieru prietoku krvi. Senzory ce-

rebrálneho prietoku sa najčastejšie umiest-

ňujú do frontálnej alebo temporálnej oblasti 

a umožňujú tak stanovenie kortikálnej mik-

rocirkulácie krvi v danej oblasti [47]. Zariade-

nie C-FLOW, senzory cerebrálneho prietoku 

krvi, ich umiestnenie a grafi cké zobrazenie 

CFI uvádzame na obr. 2. 

Použitie zariadenia C-FLOW na stanovenie 

cerebrálneho krvného prietoku u pacientov 

s OSA nebolo doteraz v literatúre opísané, 

preto pripájame aj našu prvú skúsenosť 

s použitím tohto zariadenia v uvedenej indi-

kácii. V spánkovom laboratóriu I. Neurologic-

kej kliniky LF UK a UNB sme realizovali moni-

torovanie prietoku krvi mozgom pomocou 

UZ modulovanej NIRS (zariadenie C-FLOW) 

súbežne s polysomnografi ckým vyšetrením 

u pacienta s anamnézou chrápania a nále-

zom opakovaných desaturácií pri ambulant-

nom nočnom vyšetrení pulznou oximet-

riou. Monitorovanie prietoku krvi mozgom 

bolo realizované počas dia gnostickej noci 

aj počas nasledujúcej titračnej noci s použi-

tím pretlakovej ventilácie. Synchronizácia dát 

z polysomnografu (Alice 6, Philips-Respiro-

nics, Andover, MA, USA) a prístroja C-FLOW 

bola realizovaná pomocou programu Bio-

graph (Beset, Bratislava, Slovensko). Moni-

torovanie prietoku krvi mozgom pomocou 

prístroja C-FLOW počas polysomnografie je 

zobrazené na obr. 3.

Počas dia gnostickej noci sme u pacienta 

potvrdili OSA závažného stupňa. Respira-

tory disturbance index (RDI; počet respirač-

ných udalostí za hodinu spánku) dosaho-

val hodnotu 59,6. Priemerná saturácia krvi 

kyslíkom bola 82 % a minimálna saturá-

cia krvi kyslíkom bola 62 %. Priemerná hod-

nota CFI bola 43,4. Počas titračnej noci bola 

u pacienta aplikovaná pretlaková ventilačná 

liečba, ktorá bola pacientom dobre tolero-

vaná. Pomocou nej došlo k významnému 

zlepšeniu respiračných parametrov. „Zvyš-

kové“ RDI dosahovalo hodnotu 3,6. Pozoro-

vali sme aj vzostup priemernej saturácie krvi 

kyslíkom na hodnotu 89 %, minimálna sa-

turácia krvi kyslíkom stúpla na 75 %. Počas 

titračnej noci sme zaznamenali aj vzostup 

priemernej hodnoty CFI na 51, čo vzhľadom 

k umiestneniu senzorov poukazuje na zvý-

Obr. 3. Stanovenie prietoku krvi mozgom pomocou prístroja C-FLOW počas polysomnografi e.
Fig. 3. The use of C-FLOW device for the assessment of cerebral blood fl ow during polysomnography.

Obr. 2. Zariadenie C-FLOW, snímače cerebrálneho prietoku krvi, ich umiestnenie a grafi cké zobrazenie indexu cerebrálneho prietoku krvi.
Fig. 2. C-FLOW device, blood fl ow sensors, their placement and a display of the cerebral fl ow index.
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šenie kortikálnej mikrocirkulácie krvi vo fron-

tálnych lalokoch. Samozrejme že na formulá-

ciu valídnejších záverov bude potrebné naše 

prvé výsledky overiť na väčšej populácii pa-

cientov. Napriek tomu sa nám však zariade-

nie C-FLOW javí ako perspektívna metóda 

na monitoring cerebrálneho krvného prie-

toku (vzhľadom na svoju jednoduchú apli-

káciu). Táto neinvazívna metóda by mohla 

predstavovať významný a výhodný doplnok 

k štandardnej polysomnografi i vo vybranej 

populácii pacientov. Grafi cké zobrazenie po-

lysomnografi ckých premenných synchroni-

zovaných s parametrom CFI uvádzame na 

obr. 4.

Záver
Na základe súčasných znalostí možno kon-

štatovať, že vplyv OSA na prietok krvi moz-

gom zohráva významnú úlohu pri vzniku ce-

rebrovaskulárnych komplikácií spánkových 

porúch dýchania. Medzi najčastejšie použí-

vané vyšetrovacie metódy, ktoré umožňujú 

sledovanie prietoku krvi mozgom, patrí TCD, 

NIRS, SPECT či MR spektroskopia. Na jednej 

strane doposiaľ nie je k dispozícii ideálna vy-

šetrovacia metóda, ktorá by spĺňala všetky 

požadované atribúty v zmysle neinvazív-

nosti, vysokej rozlišovacej schopnosti, mo-

nitorovania v reálnom čase, jednoduchosti 

použitia a štandardizovanosti merania. Na 

strane druhej však treba dodať, že zariade-

nia NIRS zatiaľ vyzerajú ako perspektívna 

metóda na monitorovanie cerebrálneho krv-

ného prietoku. Táto metóda by mohla pred-

stavovať doplnok aj k štandardnej polysom-

nografii vo vybranej populácii pacientov. 

Samozrejme, že vedeckovýskumný a klinický 

prínos tejto metodiky musia ešte overiť bu-

dúce prospektívne štúdie.
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Stručná analýza četnosti použití a spektra 
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mozkových příhod

Brief analysis of the frequency of use and spectrum of animal models 

in stroke research

Souhrn
Cíl: Vývoj nových léčiv a léčebných postupů se v současnosti bez zvířecích modelů neobejde. 

Vzhledem k unikátní komplexnosti CMP je počet modelů ji studujících neobvykle široký. Cílem 

přehledu je popsat a jednoduše analyzovat spektrum používaných experimentálních modelů 

a běžně používaných živočišných druhů ve výzkumu CMP. Metody: Publikace byly vyhledány 

v listopadu 2017 v databázích: PubMed, Science Direct, Wiley Online Library a Springer Link 

pomocí kombinace klíčových slov. U každého modelu CMP byl evidován typ modelu, druh 

zvířete, jeho pohlaví a věk a byla vyhodnocena četnost výskytu v sledovaných publikačních 

databázích. Vyloučeny byly nerelevantní publikace a duplicity. Výsledky: Z 26 198 článků bylo 

dohledáno 3 093 relevantních odkazů, které odpovídaly zadání metodologie. Závěr: Práce 

mapuje četnost použití animálních modelů a používaných živočišných druhů v problematice 

výzkumu CMP. 

Abstract
Aim: The development of new drugs and curative treatments without animal models is currently 

not possible. Due to the unique complexity of stroke, the number of models studying this is 

unusually extensive. The aim of the overview is to describe and simply analyse the spectrum 

of used experimental models and commonly used animal species in stroke research. Methods: 

The publications were searched in November 2017 in databases: PubMed, Science Direct, Wiley 

Online Library and Springer Link by using key word combinations. There was the registered type 

of model, species of animal, its gender and age of the animal for each stroke model, and there 

was the registered frequency of occurrence in monitored publication databases. Non-relevant 

publications and duplications were excluded. Results: There were 3,093 relevant links from 

26,198 articles, which corresponded to the specifi cation of the methodology. Conclusion: The 

article maps the frequency of use of animal models and used animal species in the fi eld of stroke 

research.
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Úvod
Velká řada farmakologických a nefarma-

kologických postupů vyvíjených k léčbě 

a dia gnostice pa cientů s CMP je nejdříve 

testována na zvířecích (animálních) mode-

lech [1– 3]. Animální modely jsou vrcholem 

preklinických studií u vývoje nových far-

mak nebo vývoje a testování nových zaří-

zení či prostředků (stenty, šicí materiály, ka-

tetry apod.). Způsob provádění animálních 

modelů se v čase mění, protože ně kte ré ani-

mální modely se ukázaly málo relevantní 

nebo nadějné výsledky z animálních experi-

mentů nebyly potvrzeny výsledky v humán-

ních klinických studiích [4– 6].

Zvířecí modely jsou používány ze dvou zá-

kladních příčin: 1. preklinické testování léči-

vých látek, dia gnostických a terapeutických 

postupů; 2. ověření hypotézy, která vznikla 

pozorováním v klinické praxi nebo byla for-

mulována na základě výsledků základního 

výzkumu či čiré mentální indukce. 

Zvířecí modely jsou speciálním typem ex-

perimentálních modelů. Model imituje reál-

nou situaci (nemoc, patofyziologický po-

chod apod.) v zjednodušeném uspořádání 

(jehož cílem je obvykle minimalizovat varia-

bilitu na vstupu) s cílem sledovat nebo mo-

difi kovat reakci živého systému v modelova-

ném procesu. Výhodou zvířecích modelů je 

možnost hodnotit změny v klinické praxi ne-

dostupnými metodami –  histologie lézí, his-

tologická kvantifi kace velikosti ischemického 

ložiska pomocí tetrazolium chloridu, pou-

žití „bio imagingu“ (in vivo bio luminiscence, 

mikro CT, laser-optické metody apod.) nebo 

při vizualizaci použití např. kontrastních látek 

nevhodných pro klinické zobrazení na CT 

nebo MR, ale pro experiment akceptova-

telných (specifi cky vázané nanočástice Au 

nebo jiných kovů).

Vývoj nového léčiva je spojen s ustá-

leným postupem v dnešní době charak-

terizovaným 4 etapami –  in silico, in vitro, 

in vivo, in homo [7]. Tento postup racionali-

zuje fi nančně náročný vývoj nového léku 

a umožní získat informace o potenciálním lé-

čivu vyžadované příslušnou národní autori-

tou (u nás Státní ústav pro kontrolu léčiv) při 

registraci léčivého přípravku. Etapa in silico 

je stadiem základního výzkumu –  od rešer-

šní práce po syntézu nové potenciální mo-

lekuly a popsání její fyzikálně-chemické cha-

rakteristiky a stability. In vitro etapa je první 

částí preklinického výzkumu –  účin ná látka 

se testuje z hlediska toxicity a farmakolo-

gických vlastností na buněčných kulturách, 

izolovaných tkáních či orgánech [7]. In vivo 

etapa slouží k posouzení komplexní reakce 

organizmu na podanou látku. Používají se 

jak intaktní zvířata na základní farmakoki-

netické, farmakodynamické a toxikologické 

studie, tak i zvířecí modely pro posouzení 

terapeutického efektu. Na in vivo mode-

lech se studují a ověřují základní farmakoki-

netické vlastnosti, vyvíjejí se analytické me-

tody na stanovení dané látky z plazmy/ moči 

sloužící jako podklad pro nastavení meto-

diky detekce u lidí [7]. Provádí se studie sub-

chronické a chronické toxicity, speciální to-

xikologie se zaměřením na mutagenitu, 

teratogenitu, kancerogenitu. Stanovují se 

vhodné dávky a sleduje se vztah mezi dáv-

kou a výskytem nežádoucích účinků [7]. 

Vždy je potřeba provést výše zmíněné testy 

minimálně na dvou zvířecích druzích, kdy 

jeden z nich musí být hlodavec a druhý hlo-

davec není [7]. Nepříznivé výsledky z in vivo 

části testováni obvykle zablokují přechod do 

poslední in homo etapy, tj. stadia klinického 

výzkumu. Musíme si ale uvědomit, že ani po-

zitivní výsledky v in vivo testech nejsou zá-

rukou dobrých výsledků v in homo stadiu. 

Např. testovaná látka α-fenyl-N-tert-butyl 

nitron, která vykazovala slibné neuropro-

tektivní účinky v modelech mozkového in-

farktu u hlodavců, měla stejný pozitivní efekt 

i u kosmana bělovousého [8]. Nakonec se ale 

v realitě klinické studie neprokázal předpoví-

daný neuroprotektivní účinek [9]. Výše uve-

dený postup (test na hlodavci a jiném „non-

-rodent“ savci) sice plně odpovídal později 

postulovaným doporučením Stroke Ther apy 

Academic Industry Roundtable (STAIR), ale 

jak je vidět, absolutní jistota při translaci vý-

sledků neexistuje [5,9]. 

Správně vybraný a provedený zvířecí 

model je stěžejní pro následnou translaci 

poznatků do klinické praxe. Animální model 

nikdy nenahradí klinickou studii a ani nemá 

tyto ambice. Je ale nutnou součástí vývoje 

a testování nových léčiv či terapeutických 

a dia gnostických postupů. Animálních mo-

delů je velké množství a alespoň povrchní 

znalost je vhodná i pro klinicky zaměřené 

lékaře, protože jim umožní např. lépe inter-

pretovat výsledky animálních experimentů. 

Proto je cílem práce popsat a jednoduše 

analyzovat spektrum používaných experi-

mentálních modelů a běžně používaných ži-

vočišných druhů ve výzkumu CMP.

Materiál a metody 
Práce je koncipována jako orientační pře-

hled výčtu animálních modelů ve výzkumu 

CMP. Relevantní publikace byly vyhledány 

v listopadu 2017 v databázi PubMed [10], za-

dáním klíčových slov „stroke model“ a „ani-

mal“, kde slovo „animal“ bylo dále nahra-

zeno slovem „rat“, „mouse“, „gerbil“, „rabbit“, 

„pig“, „dog“, „cat“, „sheep“ nebo „non-human 

primates“. Všechny články evidované v da-

tabázi Pub Med publikované do listopadu 

2017 byly považovány za relevantní. Pokud 

zjišťované informace (typ modelu CMP, po-

hlaví a věk zvířete) nebyly obsaženy v ab-

straktu článku, byly dohledány v databázích 

Science Direct [11], Wiley Online Library [12] 

a Springer Link [13], na kterých byl zveřejněn 

celý obsah článku. Vyloučeny byly články, 

které byly: 1. duplicitní; 2. jejichž obsah neko-

respondoval s tématem (např. tématem byl 

„stroke volume“, nebo článek obsahoval klí-

čová slova: stroke –  animal –  model, ale ne 

v požadovaném kontextu, např. článek: „Ul-

trastructure of the gras shopper proximal fe-

moral chordotonal organ“); 3. neobsahovaly 

abstrakt a originální text byl v neevropském 

jazyce (např. japonsky).

Nalezené informace byly zpracovány do 

on-line verze tabulky, kde u každého typu 

modelu CMP a druhu zvířete, na kterém se 

pokus prováděl, byly zapsány počty odpoví-

dajících článků. Dále byly zaznamenány po-

hlaví zvířete a jeho věk. 

Výsledky 
Počet odkazů na výše uvedená klíčová slova 

„stroke model“ a „animal“ celkem byl 26 198. 

Celkem 23 105 článků bylo vyloučeno z dů-

vodů uvedených v Materiálu a metodice, 

takže 3 093 odkazů zůstalo relevantních. 

Popis modelů členěných podle druhu pou-

žitého zvířete a modelu uvádíme níže.

Druhy zvířat

Celkově nejčastěji používanými zvířaty 

v analyzovaném přehledu jsou laboratorní 

potkani.

Potkan obecný 

Klíčová slova: rat; Rattus norvegicus

Nalezeno bylo celkem 6 634 článků a z toho 

1 674 článků odpovídajících tématu. Potkani 

jsou zastoupeni téměř u všech modelů CMP. 

Používají se obě pohlaví, ale samci výrazně 

převažují. Stejně tak jsou častěji používáni 

dospělí potkani. 

Myš domácí 

Klíčová slova: mouse; Mus musculus 

Nalezeno bylo 3 061 článků a z toho 

932 článků odpovídajících tématu. Myši se 

převážně používají u modelů přechodné 
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nebo trvalé okluze střední mozkové tepny. 

Na rozdíl od potkanů jsou v ostatních mode-

lech jak věkem, tak počtem zastoupeny rov-

noměrněji. Používají se samci i samice, ale 

samci opět převažují. Četnost použití my-

ších modelů v posledním desetiletí strmě 

narůstá.

Králík domácí 

Klíčová slova: rabbit; Oryctolagus cuniculus 

f. domesticus 

Nalezeno bylo 561 článků a z toho 143 článků 

odpovídajících tématu. Králíci se používají 

u modelů ischemie či hemoragie mozku vy-

tvořené aplikací autologní krve či krve zís-

kané od dárce. Často se zde používá i model 

přechodné okluze střední mozkové tepny. 

Králíci jsou převážně mladí samci. 

Pískomil mongolský 

Klíčová slova: gerbil; Meriones unguiculatus 

Nalezeno bylo celkem 189 článků a z toho 

106 článků odpovídajících tématu. U písko-

mila převažují modely oboustran né či jed-

nostran né okluze, ligace a stenózy karotidy. 

Pes domácí 

Klíčová slova: dog, canine; Canis familiaris

Vyhledávání detekovalo celkem 706 článků 

a z toho 46 relevantních článků. Převážně 

dospělí psi se používají u modelů okluze 

střední mozkové tepny a okluze karotid. 

Méně u modelů využívajících aplikaci auto-

logní sraženiny či krve a u intracerebrálního 

krvácení navozeného autologní krví. Počet 

samců a samic je téměř vyrovnaný.

Kočka domácí 

Klíčová slova: cat, feline; Felis catus 

Nalezeno bylo 121 článků a z toho 29 článků 

obsahově odpovídalo tématu. Kočky se pou-

žívají v modelech přechodné okluze střední 

mozkové tepny. Věk ani pohlaví v abstrak-

tech nebyly uvedeny. 

Prase domácí 

Klíčová slova: pig; Sus scrofa domestica 

Vyhledávání nabídlo celkem 777 článků 

a z toho 50 článků odpovídalo tématu. Prasata 

se používají u modelů přechodné nebo trvalé 

okluze střední mozkové tepny, okluze, ligace 

či stenózy karotid, intracerebrálního krvácení 

indukovaného autologní krví a zástavy srdce 

s kardiopulmonální resuscitací nebo bez ní 

jako model kompletní mozkové ischemie. 

Dále se u prasat modeluje mechanické pora-

nění hlavy pomocí zařízení (obvykle pneuma-

tických) umožňujících provést úder defi nova-

nou konstantní silou a intenzitou. Používají se 

jak samci, tak samice ve všech věkových kate-

goriích –  dospělí i novorozenci.

Ovce domácí 

Klíčová slova: sheep; Ovis aries

U ovce bylo nalezeno 219 článků, z toho od-

povídajících bylo 9 článků. Dospělé ovce 

obou pohlaví se používají k přechodné či tr-

valé okluzi střední mozkové tepny. 

Non-humán ní primáti 

Klíčové slovo: non-human primate

Zde bylo nalezeno celkem 13 930 článků 

a z toho jen 104 články odpovídající tématu. 

Tento nepoměr mezi nalezenými a odpo-

vídajícími články je dán tím, že ve zbylých 

13 826 článcích se studie zabývaly sledová-

ním pa cientů po CMP nebo se jednotlivá klí-

čová slova ocitnou v textu bez náležitého 

kontextu. U primátů jiných než lidských pře-

važují modely přechodné či trvalé okluze 

střední mozkové tepny. Ze všech zmíněných 

druhů zvířat je zde nejvíce zastoupen model 

mozkové ischemie navozený mikroelektro-

dami či elektrokoagulací mozkových cév.

Typy modelů

Nejčastěji používanými modely jsou modely 

ischemické a z nich je nejpoužívanější model 

dočasné intraluminální okluze (s použitím 

speciálního obturačního vlákna) střední 

mozkové tepny (potkan 1 024, myš 484, non-

-humán ní primáti 54), na druhém místě jsou 

tromboembolické modely okluze střední 

mozkové tepny (celkem 371 s převahou pot-

kanů a králíků) a na třetím místě trvalá in-

traluminální okluze střední mozkové tepny 

(290, opět převaha potkanů). Za zmínku stojí 

ještě zejména u myší oblíbené fototrom-

botické (systémově je aplikována fotody-

namicky aktivní látka a lokálně je osvícena 

vhodným světelným zdrojem tkáň za vzniku 

mikrovaskulárních trombů) modely (potkan 

36, myš 76). Z neischemických in vivo mo-

delů se často používají modely intrakraniál-

ního krvácení (potkan 137, myš 72). Z in vitro 

modelů je nejčastěji používaným modelem 

model deprivace kyslíku a glukózy (Oxygen 

Glucose Deprivation; OGD) na organotypic-

kých kulturách se 139 publikacemi u pot-

kanů a 74 u myší.

Diskuze
Translační výzkum CMP používá široké spek-

trum zvířat a zvířecích modelů. Nejčastěji 

jsou používána malá zvířata: potkan, myš 

a nakonec králík. Dva nejčastěji používané 

modely jsou model intraluminální okluze 

a tromboembolický model. V průběhu let je 

možné sledovat nárůst objemu translačního 

výzkumu. Např. u ischemických modelů CMP 

to byly v 80. letech minulého století jednotky 

až desítky prací ročně, v poslední dekádě se 

počty publikací za rok blíží stovce. Současně 

se mění i spektrum použitých druhů s po-

stupnou redukcí použití psů, koček a pri-

mátů a nárůstem četnosti použití hlodavců, 

přednostně myší. Tento trend je výsledkem 

dostupnosti nových zobrazovacích technik 

pro hlodavce (mikro CT, laboratorní MR s do-

statečnou rozlišovací schopností, laser-op-

tické metody, in vivo bio luminometrie apod.) 

a vyšší nabídky geneticky modifi kovaných 

zvířat či nových inbredních kmenů.

Pro skutečnou a prakticky užitečnou 

translaci poznatků z preklinického výzkumu 

je potřeba zhodnotit limity modelu. V úvahu 

je potřeba vzít anatomické a fyziologické 

odlišnosti jednotlivých druhů/ kmenů zvířat. 

Znalost limitů umožní také lepší interpretaci 

výsledků jiných autorů. 

Pro relevantnost experimentu je kromě 

vlastního modelu stěžejní výběr vhod-

ného živočišného druhu, kmene, pohlaví 

a stáří. Pohled na vhodnost využití jednot-

livých druhů zvířat se v čase mění nejen 

díky etickým a kulturním aspektům (tady je 

silná geografi cká variabilita –  Evropa vs. Asie 

a Amerika) u použití psů, koček a primátů, 

ale hlavně díky masívnímu zavádění zobra-

zovacích technik do výzkumu. Takže dnes 

i u myší či potkanů lze provádět solidní CT 

či MR nebo optická (in vivo bio luminometrie, 

laser-doppler) vyšetření a tím sledovat dyna-

miku změn bez nutné eutanazie.

Co je tedy potřebné vzít v úvahu při volbě 

správného modelu?

1.  Každý model simuluje obvykle jenom část 

zkoumaného problému –  např. modely 

z in situ tepen nou trombózou vyvolanou 

třeba FeCl
3
 nebo fotodynamicky. Tyto mo-

dely nejsou vhodné pro studium trombo-

lýzy, byť formace trombu je pro model klí-

čová. U těchto modelů vzniká trombus 

na základě akutního poškození endotelu 

a následném odhalení kolagen ních vlá-

ken submukózy se vznikem měkkého čer-

veného trombu, který svým charakterem 

neodpovídá do mozku embolizovaným 

trombům u pa cientů s aterosklerózou či 

fi brilací síní. 

2.  Vybraný živočišný druh musí reálně umož-

ňovat sledování vybraných parametrů –  

např. realistické opakované odběry krve 

u potkana v řádu hodin jsou 0,25– 0,5 ml 
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plné krve, u myši 10× méně, u králíka 5× 

více než u potkana. Dále pro přenositel-

nost výsledků zejména při studiu imu-

nitní reakce je potřeba respektovat gene-

tické a epigenetické rozdíly mezi kmeny 

a druhy zvířat [6]. Obecně čím lépe máme 

geneticky i epigeneticky definovaný 

kmen, tím nám sice klesá variabilita odpo-

vědi na podnět v experimentu (tj. zlepšuje 

se reprodukovatelnost a snižuje variabilita 

odpovědi), ale naměřená data nemusí od-

povídat ani situaci u jiných zvířat stejného 

druhu, natož u člověka. Úskalí tohoto pro-

blému stručně a provokativně formuloval 

Becker: „... téměř vše, co víme o úloze imu-

nitního systému při mrtvici, je odvozeno 

od jediné linie inbredních myší.“ [14]. Dále 

mikrobio ta střeva může zásadně ovlivnit 

reakci inbredního kmene získaného od 

různých dodavatelů [6].

3.  Anatomicko funkční rozdíly –  zásadní jsou 

dva aspekty –  rozdíly/ příbuznost krevního 

zásobení mozku a anatomie mozku vč. gy-

ryfi kace. Např. v anatomii tepen je důležitý 

věk zvířat, protože s věkem se relativně 

zmenšuje diametr vnitřní krkavice k ostat-

ním tepnám hlavy jako je vnější krkavice 

nebo arteria pterygopalatina. U mláďat 

a mladých jedinců je diametr vnitřní kr-

kavice větší než diametr arteria pterygo-

palatina nebo vnější krkavice a s růstem 

lebky se diametr vnější krkavice i arteria 

pterygopalatina zvětšují. Např. u přežvý-

kavců se může vnitřní krkavice změnit ve 

vazivový pruh. Tato fakta jsou důležitá pro 

tromboembolické modely, kdy je stěžejní 

informací pro reprodukovatelnost modelu 

věk zvířete. 

Poměrně častou modifikací krevního 

zásobení hlavy u savců je existence tepen-

ného rete mirabile zcela znemožňujícího 

intraluminární trombembolii střední moz-

kové tepny. Rozdíly v krevním zásobení 

a velikosti kolaterálního zásobení nejsou 

jenom mezidruhové, ale i mezi kmeny 

jednoho druhu. Např. u potkanů Wistar 

bylo prokázáno, že mají tenčí zadní ko-

munikační tepny než u kmene Sprague-

-Dawley [15]. Ale Sprague-Dawley naopak 

vykazují atypické rozvětvení střední moz-

kové tepny téměř ve 20 % [16].

Z pohledu klinických akutních a chro-

nických následků CMP je důležité si uvě-

domit, že zatímco u lidí je podíl bílé 

hmoty 60 %, u psů klesá asi na 35 %, 

u králíků 20 %, u potkanů 15 % a u myší 

je pouze 10 % [17]. S tímto faktem je spo-

jena i rozdílná funkční organizace, a tudíž 

lze očekávat jiný typ neurodefektu a jiný 

typ chronických následků než u lidí po 

CMP. Rozdíly ve složitosti a funkční orga-

nizaci mozku jsou méně problematické 

při analýze molekulární a buněčné od-

povědi po akutní ischemické CMP. Stá-

vají se ale hlavním problémem u modelů 

chronické mozkové mrtvice, kde jsou ze-

jména sledovány obnovení funkce a neu-

ropsychiatrické dlouhodobé následky [6]. 

Experimentální praxe však na tyto výtky 

reagovala poměrně pružně a paralelně 

s výzkumem neurodegenerativních one-

mocnění se i do výzkumu CMP zařazují 

behaviorální sledování zejména u hlo-

davců s cílem mapovat dlouhodobé 

funkční postižení, popřípadě vliv léčby či 

rehabilitace. Pro behaviorální studie jsou 

vhodné druhy s možností úchopu před-

ními končetinami –  drobní hlodavci a pri-

máti. Je zajímavé, že výrazná lateralizace 

funkce mozku (považovaná za jeden 

z rysů lidského mozku), je již přítomna 

u hlodavců. Zatímco potkani s okluzí 

pravé střední mozkové tepny vykazovali 

přechodnou hyperaktivitu, tento účinek 

nebyl pozorován po okluzi levé střední 

mozkové tepny [18].

4.  V dnešní době výběr živočišného druhu 

ovlivňuje i dostupná dia gnostická tech-

nika –  in vivo bio luminiscence je schopna 

zobrazit jenom myši a malé potkany do 

250 g, nebo nám dostupná 9,4T MR pro la-

boratorní zvířata pojme max. 2,5kg králíka 

nebo 600g potkana.

5.  Dalším základním rozdílem mezi experi-

mentálními modely a skutečností u CMP, 

která se vyskytuje u lidí, je použití aneste-

zie ve většině zvířecích modelů. Vedle pe-

riferních účinků, vč. vlivu na krevní tlak, 

průtok krve v mozku a metabolizmus, ane-

stetika mohou mít neuroprotektivní účinky. 

Tyto pak modulují ně kte ré aspekty spon-

tán ně se vyskytujících postischemických 

procesů [6]. Podle našich zkušeností i li-

terárních dat je výběr anestetika zásadní 

pro plánovaní experimentu a může in-

terferovat s plánovanými vyšetřeními 

(např. MR) [19].

6.  V neposlední řadě se musí design experi-

mentu snažit reflektovat reálnou situaci 

u pa cientů –  vyšší věk, respekt k zastoupení 

pohlaví, popřípadě absenci pohlavního 

cyklu, přítomnost komorbidit (arte riální hy-

pertenze, obezita, diabetes mellitus) apod. 

Realizace experimentu by měla být v re-

žimu podobném klinické studii –  pokud to 

jde, tak by měla být zaslepena, randomi-

zována s defi novanými kritérii pro zařazení 

a vyloučení jedince z experimentu. Jsou-li

k dispozici data a lze-li vypočíst velikost 

vzorku (sample size), tak jej v experimentu 

respektovat [5].

Hlavním limitem práce je neúplnost ve-

řejně dostupných literárních zdrojů. Tyto 

zdroje neodráží skutečný celkový objem 

translačního výzkumu, neboť jeho část zů-

stává v archivech farmaceutických společ-

ností nebo je neopublikována z jiných dů-

vodů (např. celkem pravidelně se nepublikují 

negativní výsledky z pilotních studií, jsou 

pub likovány čínsky nebo indicky bez pře-

kladu do evropských jazyků). 

Závěr 
Práce mapuje použití animálních modelů ve 

studiu CMP. Ambicí autorů bylo, aby práce 

byla malým přínosem jak pro čtenáře publi-

kací týkajících se animálních modelů, tak pro 

výzkumníky plánující provádění animálních 

experimentů.

Literatura

1. Don ner L, Hrbková J. The tis sue plasminogen activa-

tor and plasma fi brinolysis in diet induced lipemia in rats. 

Folia Haematol Int Mag Klin Morphol Blutforsch 1974; 

101(4): 647– 653.

2. Fletcher AP, Alkjaersig N, Lewis M et al. A pilot study 

of urokinase ther apy in cerebral infarction. Stroke 1976; 

7(2): 135– 142.

3. Zivin JA, Fisher M, DeGirolami U et al. Tis sue plasmino-

gen activator reduces neurological damage after cere-

bral embolism. Science 1985; 230(4731): 1289– 1292.

4. Archer DP, Walker AM, McCann SK et al. Anesthetic 

neuroprotection in experimental stroke in rodents: 

a systematic review and meta-analysis. Anesthesiology 

2017; 126(4): 653– 665. doi: 10.1097/ ALN.0000000000001

534.

5. Stroke Ther apy Academic Industry Roundtable 

(STAIR). Recom mendations for standards regard  ing pre-

clinical neuroprotective and restorative drug develop-

ment. Stroke 1999; 30(12): 2752– 2758.

6. Som mer CJ. Ischemic stroke: experimental models 

and reality. Acta Neuropathol 2017; 133(2): 245– 261. doi: 

10.1007/ s00401-017-1667-0.

7. Součková L, Kostkova H, Demlova R. Jak se vyvíjí nový 

lék. Prakt Lékáren 2015; 11(4): 144– 147.

8. Marshall JW, Cum mings RM, Bowes LJ et al. Func-

tional and histological evidence for the protec-

tive ef fect of NXY-059 in a primate model of stroke 

when given 4 hours after occlusion. Stroke 2003; 

34(9): 2228– 2233. doi: 10.1161/ 01.STR.0000087790.79

851.A8.

9. Shuaib A, Lees KR, Lyden P et al. SAINT II Trial Investiga-

tors NXY-059 for the treatment of acute ischemic stroke. 

N Engl J Med 2007; 357(6): 562– 571. doi: 10.1056/ NEJ-

Moa070240.

10. PubMed. [online]. Available from URL: https:/ / www.

ncbi.nlm.nih.gov/ pubmed.

11. Science Direct. [online]. Available from URL: 

https:/ / www.sciencedirect.com/ .

12. Wiley Online Library. [online]. Available from URL: 

http:/ / onlinelibrary.wiley.com/ .

proLékaře.cz | 1.7.2026



278

STRUČNÁ ANALÝZA ČETNOSTI POUŽITÍ A SPEKTRA ANIMÁLNÍCH MODELŮ VE VÝZKUMU CÉVNÍCH MOZKOVÝCH PŘÍHOD

Cesk Slov Ne urol N 2019; 82/ 115(3): 274– 278

18. Robinson RG. Dif  ferential behavioral and bio-

chemical ef fects of right and left hemispheric cere-

bral infarction in the rat. Science 1979; 205(4407): 

707– 710.

19. Lapchak PA. Translational stroke research us  ing a rab-

bit embolic stroke model: a cor relative analysis hypo-

thesis for novel ther apy development. Transl Stroke Res 

2010; 1(2): 96– 107. doi: 10.1007/ s12975-010-0018-4.

perfusion in rats. Neurol Res 2009; 31(3): 245– 250. doi: 

10.1179/ 174313209X382278.

16. Fox G, Gal lacher D, Shevde S et al. Anatomic variation 

of the middle cerebral artery in the Sprague-Dawley rat. 

Stroke 1993; 24(12): 2087– 2092.

17. Kraff  t PR, Bailey EL, Lekic T et al. Etiology of stroke 

and choice of models. Int J Stroke 2012; 7(5): 398– 406. 

doi: 10.1111/ j.1747-4949.2012.00838.x.

13. Springer Link. [online]. Available from URL: 

https:/ / link.springer.com/ .

14. Becker KJ. Strain-related diff  erences in the im mune 

response: relevance to human stroke. Transl Stroke Res 

2016; 7(4): 303– 312. doi: 10.1007/ s12975-016-0455-9.

15. Kim SK, Cho KO, Kim SY. The plasticity of posterior 

com municat  ing artery infl uences on the outcome of 

white matter injury induced by chronic cerebral hypo-

Na webu csnn.eu naleznete další přílohy k tomuto článku.

proLékaře.cz | 1.7.2026



Cesk Slov Ne urol N 2019; 82/ 115(3): 279– 284 279

REVIEW ARTICLE PŘEHLEDNÝ REFERÁT

doi: 10.14735/amcsnn2019279

Faktory ovlivňující školní život dětí s epilepsií 

Factors aff  ect  ing the school life of children with epilepsy 

Souhrn
Epilepsie je chronické neurologické onemocnění s řadou negativních dopadů na školní docházku 

nemocných dětí. Školní prostředí se zásadním způsobem podílí na stigmatizaci doprovázející tuto 

nemoc. Jednotlivé rizikové faktory související s dětmi s epilepsií samotnými, jejich rodiči, učiteli 

a spolužáky nebyly dosud dostatečně studovány; komplexní struktura školního života dětí s epilepsií 

podmíněná vzájemnými vazbami mezi zmíněnými proměn nými tak zůstává nejasná. Prvním cílem 

naší studie je poskytnout přehled nejdůležitějších současných poznatků o dané problematice. Ve 

druhé části pak představujeme studii, jejímž výstupem bude detailní strukturální model zohledňující 

relevantní proměn né vztahující se k životu dětí s epilepsií v prostředí školy, vč. kvantifi kace 

jejich vzájemných vazeb. Tento komplexní model by měl posloužit jako teoretický základ pro 

plánování cílených intervencí vedoucích ke zvýšení kvality života těchto dětí prostřednictvím 

redukce stigmatu souvisejícího nejen se samotnou nemocí, ale i se znalostmi a postoji rodičů, 

učitelů a spolužáků. V závěru studie předkládáme doporučení pro další výzkum i praxi v této 

oblasti.

Abstract
Epilepsy is a chronic neurological disorder with many negative sequelae related to the school 

attendance of aff  ected children. School environment plays a fundamental role in the stigmatization 

accompany  ing this dis ease. Individual risk factors related to children with epilepsy themselves, their 

parents, teachers and clas smates have not been suffi   ciently studied yet; the complex structure 

of the school life of children with epilepsy determined by the mutual coupl  ing of the particular 

variables thus remains unclear. The fi rst objective of this review article is to provide an overview of 

the most important fi ndings related to this topic. The second objective is to introduce a complex 

study in which outcome will be a detailed structural model tak  ing into consideration the most 

important variables related to the life of children with epilepsy in a school and quantify  ing the 

links between them. Such a complex model should serve as a theoretical background for plan n -

ing tailored interventions to improve the quality of life of these children by means of reduc  ing the 

stigma related not only to the dis ease itself but also to report the parents’, teachers’ and clas smates’ 

knowledge. Recom mendations for further research as well as clinical practice in this field are given 

at the end of the study.
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Úvod
Navzdory zlepšení znalostí veřejnosti o epi-

lepsii a rovněž postojů k lidem s touto ne-

mocí [1] je onemocnění stále spojeno se 

značnou stigmatizací [2]. Ta se projevuje 

podstatným způsobem i u dětí, jež jsou 

v tomto ohledu obzvláště citlivou skupinou. 

Typicky je v odborné literatuře věnována po-

zornost pouze jednomu aspektu problema-

tiky či jedné konkrétní skupině ovlivňující 

signifi kantně školní život dětí s epilepsií (děti 

samotné, rodiče či pečovatelé, učitelé, spo-

lužáci). Tento přístup může přinést řadu dů-

ležitých dílčích poznatků, neumožňuje však 

získat komplexní náhled a porozumět vzá-

jemným vazbám mezi relevantními proměn-

nými [3]. Cílem tohoto přehledného referátu 

je proto jednak shrnout základní poznatky 

z literatury týkající se jednotlivých cílových 

skupin, jednak představit syntetizující pří-

stup, který umožňuje pomocí metod struk-

turálního modelování objasnit vazby mezi 

relevantními proměn nými, a vytvořit tak teo-

retický rámec pro plánování cílených inter-

vencí, jež vedou k redukci stigmatu souvise-

jícího s epilepsií. 

Rizikové faktory na straně dítěte 
s epilepsií
Dítě je při vstupu do školy nově vysta-

veno různým psychosociálním faktorům, 

se kterými se dosud nesetkalo, což s sebou 

mnohdy nese značný stres. Dítě s epilep-

sií má v mnoha ohledech proces adaptace 

náročnější, neboť se musí vyrovnat nejen 

s novou rolí školáka, ale také se svou ne-

mocí, která jej v ně kte rých ohledech může 

ve vzdělávacím procesu omezovat [4]. Vý-

znamnou roli zde hraje frekvence záchvatů, 

u níž byla jasně dokumentována korelace 

s počtem zameškaných hodin ovlivňujícím 

následně úspěšnost v klíčových předmě-

tech i vztahy s vrstevníky [5]. Značný dopad 

v tomto ohledu mají ně kte ré časté komorbi-

dity epilepsie, jako jsou porucha pozornosti 

s hyperaktivitou (attention deficit hype-

ractivity disorder; ADHD) a specifi cké poru-

chy učení. Prevalence ADHD se u dětí s epi-

lepsií pohybuje dle různých kritérií a studií 

v rozmezí 14– 38 % [6], u specifi ckých po-

ruch učení (především dyslexie, dysgrafie 

a dyskalkulie) byl reportován typicky výskyt 

v rozmezí 40– 50 % [6]. V obou případech jde 

o mnohem vyšší hodnoty, než jsou typické 

pro běžnou populaci, kde např. výskyt speci-

fi ckých poruch učení navzdory znatelnému 

nárůstu i v souvislosti s lepší dia gnostikou 

nepřekračuje 7,5 % [7]. Role uvedených ko-

morbidit byla jasně prokázána v oblasti sebe-

pojetí školní úspěšnosti, kde děti s epilepsií 

bez ADHD či specifi cké poruchy dosahovaly 

srovnatelných výsledků s celkovou populací, 

zatímco výsledky jedinců majících vedle epi-

lepsie ještě ně kte rou z uvedených poruch 

byly dramaticky pod průměrem [8]. Z hle-

diska školní úspěšnosti je rovněž nutné zmí-

nit se o vlivu epilepsie na kognitivní funkce, 

přičemž u 18– 30 % jedinců bývá zazname-

náváno snížení intelektu do pásma mentální 

retardace (IQ < 70) [9]. Reil ly et al [10] ve své 

přehledové studii shrnuli, že děti s epilepsií 

dosahují oproti ostatní populaci v průměru 

horších výsledků ve vzdělávacím procesu; 

stále však zůstává otevřena otázka, zda je to 

způsobeno výhradně zvýšeným podílem je-

dinců s nižšími kognitivními schopnostmi 

a poruchami učení, nebo zda epilepsie im-

plikuje pokles ve školní úspěšnosti i nezá-

visle na těchto faktorech (např. v důsledku 

prokázané vyšší míry absencí ve škole [11]). 

Z pohledu kvality života dětí s epilep-

sií byly jako relevantní prediktory opako-

vaně identifi kovány frekvence a závažnost 

záchvatů, hladina deprese a úzkosti, jakož 

i přítomnost medicínských, behaviorál-

ních a kognitivních komorbidit [12]. Z hle-

diska psychosociálního fungování dětí je vý-

znamná i lateralizace epileptického ložiska, 

přičemž u jeho výskytu v pravé hemisféře 

byl prokázán častější výskyt emočních po-

ruch a nižší úroveň lokusu kontroly (pojem 

ze sociální psychologie udávající míru toho, 

jaký má jedinec subjektivně pocit kontroly 

nad důsledky svého chování) [13]. Detailní 

přehledová studie ukazuje, že symp tomy 

deprese a úzkosti se ve srovnání s celko-

vou populací vyskytují u dětí a dospívajících 

s epilepsií podstatně častěji. U deprese je pří-

slušný podíl v závislosti na užité metodě ty-

picky v rozmezí 12– 14 % u dětí s epilepsií ve 

srovnání s 2– 8 % v celkové populaci a u úz-

kosti jsou příslušné podíly 11– 36 %, resp. 

6– 8 % [14]. Jako prediktory deprese a úzkosti 

jsou poměrně často uváděny frekvence zá-

chvatů, polyterapie a postoj rodiny [14], u úz-

kosti byl prokázán signifi kantní vliv poruch 

učení nebo chování.  Děti s těmito poru-

chami dosahovaly v užité škále úzkosti v prů-

měru 54,3 bodů ve srovnání s průměrem 

44,6 bodů u dětí, kde tato komorbidita ne-

byla zaznamenána (p < 0,001) [15]. 

Rizikové faktory na straně 
spolužáků
Škola představuje hned po rodině druhé 

nejvýznamnější sociální prostředí mající na 

vývoj dítěte podstatný vliv. Z tohoto po-

hledu je důležité neopomenout psycho-

sociální klima školní třídy [16], jež lze chá-

pat jako zprůměrované vnímání toho, co se 

ve třídě odehrává (podobně jako v meteo-

rologii lze klima chápat jako zprůměrované 

atmosférické podmínky v daném místě za 

delší časový úsek). Ve třídách navštěvova-

ných dětmi s epilepsií dosud nebyla klimatu 

školní třídy věnována dostatečná pozornost, 

Tento koncept však zahrnuje mimo jiné pro-

blematiku dobrých vztahů se spolužáky.  

Bylo prokázáno, že dítě s epilepsií je ve srov-

nání s ostatními dětmi výrazně častěji obětí 

šikany (42 vs. 21 %) [17]. U dětí s chronickým 

onemocněním ledvin byl přitom uvedený 

podíl (18 %) v souladu s celkovou popu-

lací. Nebyl prokázán vliv doby trvání epilep-

sie, typu záchvatů ani míry depresivity či úz-

kostnosti na riziko vzniku šikany, což může 

naznačovat, že samotná dia gnóza epilepsie 

bez ohledu na komorbidity je významným 

rizikem pro vznik šikany. Jen velmi málo po-

znatků je v této souvislosti k dispozici o so-

ciometrické pozici dětí s epilepsií; aktuální 

výzkum však ukazuje, že tyto děti jsou spo-

lužáky častěji odmítány (20 % ve srovnání 

s 11 % v celkové populaci) a naopak téměř 

nikdy nepatří ve třídě mezi signifi kantně pre-

ferované žáky (tzv. hvězdy; 3 % ve srovnání 

s 11 % v celkové populaci) [18]. Velmi vysoké 

procento odmítaných žáků (38 %) je přitom 

možné najít mezi dětmi s epilepsií a záro-

veň poruchami učení, naopak u jedinců bez 

těchto poruch příslušný podíl odpovídá cel-

kové populaci [18].

Poměrně malá pozornost byla dosud vě-

nována problematice znalostí o epilep-

sii a postojů spolužáků dětí s touto nemocí 

stejně jako otázkám souvisejícím se stigmati-

zací v této skupině. Dosavadní studie byly za-

měřeny na náhodně vybrané školní třídy bez 

ohledu na to, zda jsou navštěvovány dítětem 

s epilepsií či nikoliv, a tomuto vlivu nebyla 

mnohdy věnována dostatečná pozornost 

ani v analýze výsledků. Navíc užití ad-hoc 

dotazníků znalostí neumožňuje porovnání 

výsledků dílčích studií. Ve studii z Polska 

z roku 2005 byla konstatována nedostatečná 

úroveň znalostí především v oblasti první 

pomoci (pouze 2 % zcela správných odpo-

vědí). Zároveň byly prokázány poměrně po-

zitivní postoje, když 92 % respondentů plně 

akceptovalo jedince s epilepsií ve svém okolí 

a 81 % se domnívá, že děti s touto nemocí 

si mohou bez problému hrát se svými vrs-

tevníky [19]. Podobné výsledky byly zazna-

menány i v Srbsku, kde však více než 25 % 
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respondentů uvedlo, že se jedinci s epilep-

sií cítí podle nich méněcen ní [20]. V Itálii bylo 

zjištěno, že z hlediska závažnosti je epilepsie 

vnímána dětmi srovnatelně jako cukrovka 

(19 % je považuje za velmi závažné nemoci). 

Pro srovnání, srdeční onemocnění je velmi 

závažné dle 39 % dětí [21]. Ani et al v rámci 

studie provedené v roce 2011 v Nigérii zjistili, 

že osobní zkušenost s epilepsií má u dětí po-

zitivní vliv na míru stigmatizace, naopak ne-

gativní roli hrají vnímané odmítavé postoje 

rodiny k lidem s touto nemocí [22]. Velmi ne-

gativní postoje především u dětí bez osobní 

znalosti někoho s epilepsií byly zjištěny v Ka-

merunu, kde 50 % věří, že jde o nakažlivou 

nemoc a 64 % pokládá epilepsii za překážku 

sňatku [23]. 

 

Rizikové faktory na straně učitele
V popředí výzkumu v této oblasti stojí pro-

blematika znalostí, postojů a sebedůvěry 

učitelů v souvislosti s epilepsií. Aktuální shr-

nutí současného stavu v této oblasti nabízí 

přehledová studie [24]. Ta se vedle zhodno-

cení reliability a validity prezentovaných vý-

zkumů, jež vedlo ke konstatování, že výrazná 

většina výzkumů užívá nestandardizované 

nástroje neumožňující komplexnější srov-

nání, věnovala rovněž faktorům ovlivňují-

cím znalosti a postoje učitelů. Bylo zjištěno, 

že u většiny studií má pozitivní vliv na obě 

proměn né to, zda učitelé mají již předchozí 

zkušenost s žákem s epilepsií. To je v sou-

ladu se závěry naší studie z roku 2012 [25], 

kde bylo mimo jiné zjištěno, že učitelé bez 

osobní zkušenosti se častěji domnívají, že 

dítě s epilepsií je více obětí šikany (p < 0,001), 

problematicky se zařazuje do školního ko-

lektivu (p < 0,001) a trpí narušenou seberea-

lizací a s tím souvisejícími psychickými pro-

blémy (p < 0,001) [25]. Ačkoliv výše citované 

empirické studie [17,18] ukazují, že tomu tak 

v globálním pohledu skutečně je, může pře-

devším u učitelů bez osobní zkušenosti hro-

zit riziko vzniku tzv. Golem efektu [26], tj. ne-

gativního sebenaplňujícího proroctví, kdy 

učitel hledá a nachází důkazy potvrzující 

jeho prvotní očekávání i v případech, kdy to 

neodpovídá skutečnému stavu.

 Ačkoliv přehledová studie [24] potvrzuje, 

že u řady výzkumů byl prokázán signifi kantní 

pozitivní vliv úrovně vzdělání učitelů na je-

jich znalosti a postoje, jen malá pozornost 

byla věnována důležité otázce, jak se tyto 

proměn né vyvíjejí během vysokoškolského 

studia budoucích učitelů. Náš předchozí 

výzkum [27] prokázal, že zatímco u zna-

lostí jsou na tom studenti posledního roč-

níku učitelství signifi kantně lépe než začína-

jící studenti (průměrný zisk 9,6 vs. 8,48 bodů 

z možných 18; p < 0,001), v oblasti postojů 

a sebedůvěry zde nebyl zaznamenán signi-

fi kantní rozdíl. 

Zajímavý a důležitý je i pohled na to, jak 

učiteli důvěřují samotní žáci s epilepsií. Ko-

márek et al ve svém výzkumu zjistili, že podíl 

dětí s epilepsií, kteří uvádějí, že učitel jim a je-

jich problémům rozumí, vzrostl mezi lety 

1995 a 2004 signifi kantně z 33 na 49 % [28]. 

To je však stále velmi malé číslo v porovnání 

s rodiči, kde je dle stejné studie odpovída-

jící hodnota větší než 75 %. Navíc u celkové 

populace žáků dosahuje vnímaná opora od 

učitele poměrně vysokých hodnot nazna-

čujících, že nejméně 75 % žáků věří, že jim 

učitel rozumí a dokáže v případě potřeby 

pomoci [16]. Uvedené poznatky by mohly 

souviset s tím, že děti s epilepsií jsou pro uči-

tele těžko čitelné a odhadnutelné podobně 

jako to bylo prokázáno v předchozím vý-

zkumu u dětí z dětských domovů, kde ko-

relace mezi percepcí učitelů a testovými ná-

lezy byla u dětí z dětských domovů pouze 

r = 0,20– 0,31, zatímco u dětí z rodin to bylo 

r = 0,51– 0,75 [29]. 

Rizikové faktory na straně rodičů
Rodin né prostředí je nesmírně důležité pro 

zdravý psychosociální vývoj dětí a obzvláště 

dětí s chronickým onemocněním. Kompara-

tivní studie přitom prokázaly, že v rodinách 

dětí s epilepsií se vyskytují problémy vedoucí 

často k narušení rodin ného prostředí. V pří-

padě epilepsie vykazuje zhruba 60 % rodin 

určitou míru dysfunkčnosti [30], zatímco 

u jiných chronických nemocí to je zhruba 

30 % [31]. To může úzce souviset s častějšími 

poruchami emocí a chování u dětí s epilep-

sií (četnost výskytu 37 % ve srovnání s 9 % 

v celkové populaci [32]). Pomocí sofi stiko-

vaného regresního modelu bylo prokázáno 

(p < 0,001), že faktory související s rodin-

ným prostředím a vztahem rodič-dítě jsou 

silnějšími prediktory psychopatologie u dětí 

s epilepsií než faktory související přímo s ne-

mocí [33]. Velmi důležitá je soudržnost rodin-

ných vztahů a také samozřejmě užitý styl 

výchovy, přičemž na jedné straně příliš libe-

rální výchova může vést k tomu, že se dítě 

vzdává režimových opatření, jež je nuceno 

v rámci léčby dodržovat, na straně druhé 

značná rizika s sebou nese i hyperprotek-

tivní výchova, na kterou poukazoval již Do-

lanský: „Hyperprotektivní péče rodiny spolu 

s omezením možnosti integrovat se mezi vrs-

tevníky přináší řadu rizik. Je to riziko potlačení 

osobnosti a jejího vývoje do osobnosti nevyrov-

natelné. Riziková je náhlá vzpoura proti auto-

ritám, odmítání terapie, režimu, chtít žít jako 

všichni ostatní s únikem do běžného života, ale 

s omezenou schopností se integrovat mezi vy-

rovnané vrstevníky.“ [34]. V oblasti psychoso-

ciálního fungování rodičů dětí s epilepsií se 

jeví jako zásadní faktor stres [35], a to pře-

devším u matek dětí s epilepsií, kde se vy-

skytuje v 55 % případů ve srovnání s 31 % 

u otců [36]. Stres má společně s nevyhovu-

jícím rodin ným prostředím zásadní nega-

tivní vliv na kvalitu života rodičů [37]. Vedle 

jednotlivých epileptických záchvatů je pro 

rodiče extrémně stresující zejména obava 

z úmrtí svého dítěte, kterou pocítilo 90 % 

rodičů dětí majících záchvat s křečemi [38]. 

U rodičů dětí s epilepsií jsou častěji ve srov-

nání s celkovou populací zaznamenávány 

depresivní a úzkostné stavy [39], a to zvláště 

u matek, kde se prevalence pohybuje u de-

prese v širokém rozmezí 12– 49 %, zatímco 

v celkové populaci typicky nepřekračuje 

10 % [40]. To má následně zásadní negativní 

vliv na kvalitu života rodičů [37]. Problém na-

stává obzvláště v případě neurovývojových 

komorbidit. Ně kte ré studie dokonce uvádějí, 

že u rodičů dětí s epilepsií, které jsou kom-

penzovány a bez těchto komorbidit, je kva-

lita života měřená generickými nástroji srov-

natelná s celkovou populací [41]. 

Vlastní studie systematicky 
analyzující problematiku dítěte 
s epilepsií v prostředí školy
Jak již bylo řečeno, naším cílem bylo provést 

syntézu dílčích poznatků a na základě toho 

vytvořit ucelený strukturální model kvantifi -

kující vazby mezi relevantními proměn nými. 

Technika strukturálního modelování již byla 

v oblasti epileptologie využita [5,42,43], 

ovšem žádný z dosud vytvořených mo-

delů nebyl zaměřen specifi cky na problema-

tiku školy a nepokrýval všechny relevantní 

skupiny. 

Vzhledem ke komplexnosti výzkumné 

studie se jednalo o značně složitý úkol, pro-

tože bylo potřeba získat ke spolupráci jak sa-

motné rodiny dětí s epilepsií, tak i školy a ro-

diče spolužáků. Jako vstupní kritérium byl 

stanoven s ohledem na užívané výzkumné 

nástroje věk dítěte 8– 15 let, zároveň bylo žá-

doucí, aby dítě navštěvovalo regulérní zá-

kladní školu či nižší stupeň gymnázia. Díky 

intenzivní spolupráci s dětskými neurology, 

zřizovateli a řediteli škol se podařilo oslovit 

více než 120 rodin dětí s epilepsií splňujících 

daná kritéria především z Karlovarského, Pl-
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zeňského a Jihočeského kraje. Cca v 10 % pří-

padů se nepodařilo přesvědčit k účasti ve 

výzkumu rodiče (např. z toho důvodu, že epi-

lepsii svého dítěte škole zatajují), výjimečně 

bylo šetření zabráněno ze strany školy. Bylo 

zaznamenáno rovněž několik případů, kdy 

rodiče nejprve s účastí souhlasili, následně 

však i přes opakované urgence nedodali po-

třebné materiály. Nakonec se podařilo zís-

kat kompletní dokumentaci u 104 dětí s epi-

lepsií, přičemž do výzkumu bylo zapojeno 

cca 2 000 rodičů, učitelů a spolužáků těchto 

dětí. Všichni zapojení byli seznámeni s před-

mětem výzkumu a rodiče podepsali detailní 

informovaný souhlas sestavený v souladu 

s požadavky na etiku výzkumu.

K vytvoření modelu bylo potřeba změřit 

jednotlivé proměn né užitím reliabilních a va-

lidních výzkumných nástrojů. Jejich výběr 

byl ve značné části případů jednoznačný, 

protože pro danou problematiku existuje 

v ČR jediný validovaný nástroj (často ověřený 

v našich předchozích výzkumech). V ně kte-

rých případech bylo na výběr mezi několika 

různými nám dostupnými dotazníky. V tako-

vém případě jsme po poradě s odborníky 

v dané oblasti zvolili nástroj, který nejlépe 

splňoval následující podmínky: 

a)  dřívější úspěšné užití v českém nebo za-

hraničním výzkumu týkajícím se dětí 

s epilepsií; 

b)  časová nenáročnost vyplnění 

i vyhodnocení; 

Tab. 1. Monitorované proměn né v komplexním výzkumu „Dítě s epilepsií v prostředí školy“ –  přehled užitých nástrojů. 

Cílová skupina Sledovaná oblast Užité nástroje

děti s epilepsií

dia gnostické proměn né (epileptický syndrom, loka-

lizace ložiska, věk počátku záchvatů, typ záchvatů, 

frek vence záchvatů, kompenzace za posledních 

12 měsíců, počet a typ antiepileptik, další komorbi-

dity včetně ADHD, specifi ckých poruch učení)

dia gnostický dotazník vyplňovaný rodičem ve spolupráci s dět-

ským neurologem

dia gnostika ADHD a specifi ckých poruch učení založena na po-

souzení zkušeným dětským psychologem a provedena v souladu 

s českými standardy

kognitivní fungování
Standardní Ravenovy matrice –  60 položek, vyhodnocení dle 

manuálu [44]

kvalita života z pohledu dítěte česká verze dotazníku kvality CHEQOL-25 –  23 položek [45]

psychické fungování dítěte

Škála depresivity CDI –  27 položek [46]

Škála úzkosti pro děti v dotazníku self-konceptu Piers 

Har ris –  14 položek [47]

školní úspěšnost a její sebepojetí
známky z klíčových předmětů; Dotazník sebepojetí školní úspěš-

nosti (SPAS) –  48 položek [48]

spolužáci dětí 

s epilepsií

sociometrická pozice žáka s epilepsií
L-J test s dimenzemi obliba a neobliba (výběr vždy 

3 spolužáků) [49]

stigma související s epilepsií česká verze dotazníku Stigma Scale of Epilepsy –  21 položek [50]

znalosti dětí o epilepsii znalostní dotazník –  11 položek [51]

klima školní třídy dotazník Klima školní třídy –  6 hlavních škál po 5 položkách [16]

učitelé dětí 

s epilepsií

posouzení vlastností dítěte učitelem Matějčkův dotazník –  16 položek [52]

temperamentová typologie žáka z pohledu učitele
Cloningerův dotazník měřící odhad vlastností žáka na škálách im-

pulzivity, neuroticismu a prosociality –  celkem 16 položek [53]

kvalita života z pohledu učitele
česká verze dotazníku kvality života CHEQOL-25 –  23 položek [45], 

vyplnění učitelem pro porovnání

znalosti učitele o epilepsii a sebedůvěra 

v souvislosti s ní

znalostní dotazník –  18 položek a dotazník na 

sebedůvěru –  5 položek [27],

postoje učitelů k lidem s epilepsii Postojová škála ATPE –  21 položek [54]

rodiče dětí 

s epilepsií

kvalita života dítěte
česká verze dotazníku kvality života CHEQOL-25 –  23 položek [45], 

vyplnění učitelem pro porovnání

míra stresu česká verze Škály vnímaného stresu –  10 položek [55]

psychické fungování
škály deprese (8 položek) a úzkosti (rovněž 8 položek); české verze 

dotazníku Middlesex Hospital Question naire (MHQ) [56]

rodin né prostředí a způsob výchovy
škála mající 61 položek upravená na základě Family Environment 

Scale (FES) [57]

posouzení vlastností dítěte rodičem Matějčkův dotazník –  16 položek [52]

temperamentová typologie dítěte z pohledu rodiče Cloningerův dotazník (pro porovnání s hodnocením učitele) [53]

ADHD –  porucha pozornosti s hyperaktivitou; ATPE –  Scale of Attitudes Toward Persons with Epilepsy; CDI –  Sebeposuzovací škála depresivity pro 

děti; CHEQOL-25 –  Quality-of-life Measure for Children with Epilepsy  
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c)  využitelnost i pro děti trpící poruchami 

učení (to hrálo roli např. při výběru Rave-

nových matric pro testování neverbální 

inteligence); 

d)  existující normy pro celkovou populaci 

v ČR (pokud připadalo v úvahu). 

V tab. 1 je uveden detailní přehled sle-

dovaných proměn ných vč. užitých ná-

strojů a odkazů na studie s bližšími informa-

cemi o nich. Ně kte ré dotazníky vyplňovali 

zároveň děti, rodiče i učitelé tak, aby bylo 

možné zjistit míru empatie a shodu v hod-

nocení mezi rodičem a učitelem. Design stu-

die rovněž umožňoval srovnat u ně kte rých 

kategorií (inteligence, sebepojetí dítěte, ob-

líbenost v kolektivu) pohled rodičů a uči-

telů s testovými nálezy a posoudit tak, do 

jaké míry jsou schopni dítě správně odhad-

nout. Vedle kvantitativního výzkumu bylo 

realizováno i kvalitativní šetření zahrnující 

polostrukturované rozhovory s 20 dětmi tr-

pícími epilepsií tak, aby mohl být sestaven 

konceptuální model jako předstupeň mo-

delu strukturálního. Výsledky této unikátní 

výzkumné studie budou prezentovány for-

mou monografie „Dítě s epilepsií v pro-

středí školy“ a dále v článcích v odborných 

časopisech. 

 

Závěr a doporučení pro praxi
Studie shrnuje základní poznatky související 

s problematikou dítěte s epilepsií v prostředí 

školy z pohledu dítěte samotného, jeho ro-

dičů, učitelů a spolužáků. Uvádí syntetizující 

přístup k této problematice vedoucí k tvorbě 

strukturálního modelu, jenž poskytuje teo-

retický rámec pro budoucí intervence smě-

řující ke zvýšení znalostí a redukci stigmatu 

souvisejícího s epilepsií. Právě problema-

tiku cílených intervencí uzpůsobených po-

třebám konkrétních skupin dětí s epilepsií 

(např. v závislosti na přítomnosti komorbi-

dit), pokládáme v této souvislosti za zásadní 

společně s edukací učitelů o dané proble-

matice epilepsie během jejich studia na vy-

soké škole. Do budoucna si tak klademe za 

cíl vyvinout a ověřit cílené intervence redu-

kující míru stigmatizace, která souvisí s epi-

lepsií u dětí s touto nemocí a jejich blízkých, 

a provést longitudinální monitorování dětí 

a jejich okolí umožňující zhodnotit dlouho-

dobou efektivitu těchto intervencí. 
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Can endarterectomy of the external carotid artery 
be benefi cial? A critical overview

Může být prospěšná endarterektomie zevní 

karotické tepny? Kritický přehled

Abstract
Endarterectomy of the external carotid artery (eCEA) with an occlusion of the internal carotid artery 

(ICA) stump is a less common treatment option for patients with neurological or ocular symptoms 

associated with a chronic ipsilateral ICA occlusion and stenosis of the ECA in the carotid bifurcation. 

The aim was to update the latest and largest published overviews concerning the outcomes of 

eCEA and critically evaluate the potential benefi t of eCEA based on the available data. The results 

of several previous observational studies have showed that eCEA might be benefi cial in selected 

symptomatic patients with a chronic ipsilateral ICA occlusion and ECA stenosis; however, a recent 

randomized study did not confi rm this. The fi ndings of previous observational studies are limited 

due to their great heterogeneity, retrospective design and small sample size (Grade 1, Level of 

evidence C). Thus, clear evidence for the benefi ts of eCEA is still missing. 

Souhrn 
Endarterektomie arteria carotis externa (eACE) při současném uzávěru arteria carotis interna 

(ACI) je méně častá léčebná možnost pro pacienty s neurologickými nebo očními symptomy 

spojenými s chronickým uzávěrem ACI a stenózou ACE v karotické bifurkaci. Cílem práce bylo 

aktualizovat poslední a největší dosud publikované přehledy týkající se výsledků eACE a kriticky 

zhodnotit potenciální prospěch z eACE na základě dostupných dat. Výsledky několika předchozích 

observačních studií prokázaly, že eACE může být prospěšná u vybraných pacientů s chronickou 

okluzí ACI a stenózou ACE, nicméně recentní randomizovaná studie to nepotvrdila. Výsledky 

předchozích observačních studií jsou limitovány pro velkou heterogenitu, retrospektivní design 

a malé počty zařazených pacientů (stupeň 1, úroveň evidence C). Jasná evidence prospěšnosti 

eACE tedy stále chybí. 
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Introduction
The external carotid artery (ECA) is an im-

portant collateral pathway for cerebral per-

fusion in cases of internal carotid artery (ICA) 

occlusion and signifi cant ECA stenosis can 

deteriorate supportive collateral cerebral or 

ocular blood fl ow. Moreover, unstable exul-

cerative ECA plaque may lead to cerebral or 

ocular embolization with clinical symptoms. 

Thus, endarterectomy of the ECA (eCEA) may 

improve collateral fl ow and decrease the risk 

of possible embolization from a source lo-

calized in the carotid bifurcation [1]. During 

the last 3 years, we have performed eCEAs in 

two carefully selected patients with symp-
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tomatic chronic ICA occlusion (transient is-

chaemic attack [TIA] in the fi rst patient and 

recurrent amaurosis fugax in the second pa-

tient). No recurrent symptoms occurred dur-

ing the follow-up exams (31 and 13 months) 

and this positive result inspired us to per-

form a critical overview. 

This paper reviews the possible benefi t of 

eCEA in patients with symptomatic chronic 

ICA occlusion based on perioperative and 

late clinical outcomes published in available 

literature. 

Materials and methods
Search strategy 

In 2013, Fokkema et al published what rep-

resents, to our knowledge, the largest over-

view of literature concerning the outcomes 

of eCEA [1]. The overview includes a series 

of patients published since 1982. A multiple 

electronic health database search was per-

formed using Scopus, Medline (PubMed), 

Science Citation Index, Science Direct and 

Academic Search Ultimate. 

Inclusion criteria

All articles irrespective of publication sta-

tus published between January 1, 2012 and 

December 31, 2018 concerning eCEA in pa-

tients with a chronic ipsilateral ICA occlu-

sion and ECA stenosis within the carotid 

bifurcation and/ or ICA stump with neuro-

logical or ocular symptoms were included 

in the search. The combined search strat-

egy included the following phrase (contain-

ing the relevant key words): external carotid 

artery, external carotid artery AND steno-

sis, external carotid artery AND thrombus 

OR thrombosis, external carotid artery AND 

embolus OR embolism OR embolization, 

external carotid artery AND stroke OR tran-

sient ischaemic attack OR symptoms, symp-

tomatic external carotid artery, external ca-

rotid artery AND treatment OR therapy OR 

management, external carotid endarter-

ectomy, external endarterectomy, external 

CEA, internal carotid artery occlusion, oc-

clusion of internal carotid artery AND treat-

ment OR therapy OR management, carotid 

artery stump, carotid artery cul-de-sac, ca-

rotid stump syndrome, carotid artery stump 

AND stenosis OR thrombus OR thrombo-

sis OR embolus OR embolism OR emboliza-

tion OR stroke OR TIA OR symptoms, carotid 

artery cul-de-sac AND stenosis OR throm-

bus OR thrombosis OR embolus OR embo-

lism OR embolization OR stroke OR TIA OR 

symptoms. 

The extracted data were analyzed inde-

pendently by two reviewers (P. D. and D. Š.) 

according to the heading title and abstract 

content. Duplicate records were removed. 

Any divergence was resolved using a crit-

ical discussion with final consensus. Full 

articles were selected if the abstract sug-

gested the presence of relevant data. The 

reference lists of all included papers were 

hand-searched.

Exclusion criteria

Papers in languages other than English, pa-

pers concerning eCEA in patients without 

related neurological or ocular symptoms, 

without ipsilateral ICA occlusion, with ad-

junctive subclavian or common carotid ar-

tery (CCA)-ECA bypass or with following ex-

tracranial-intracranial (EC-IC) bypass, for jaw 

claudications were excluded.

The main endpoints of the review were 

30-day stroke/ death, recovery/ improve-

ment of symptoms, late stroke/ death/ vascu-

lar death and restenosis/ occlusion. Recovery 

of symptoms was defi ned as no recurrence 

of related symptoms and improvement was 

defi ned as reduction of their frequency. 

Results 
Our selective searching found two eligi-

ble articles. A detailed fl ow diagramme of 

the searching process is presented in Fig. 1. 

The prospective randomized study found 

showed only one death due to myocardial 

infarction 6 months after surgery and one 

vascular event in the medically treated sub-

group. Thus, an eCEA with surgical treat-

ment of carotid stump syndrome was con-

sidered safe. Nevertheless, the low risk of 

stroke or TIA in both surgically and medically 

treated patients makes the benefi t of sur-

gery controversial [2]. Moreover, this study 

was not registered, did not provide any in-

formation about statistical analysis including 

pre-study power analysis and a small num-

ber of patients was included. Thus, the Level 

of Evidence for this randomized clinical trial 

is low. Additionally, this study did not mon-

itor the occurrence of restenoses or occlu-

sions during follow-up. 

Fig. 1. Flow diagramme representing searching process.
ECA – external carotid artery; eCEA – endarterectomy of external carotid artery; ICA – inter-

nal carotid artery

Obr. 1. Vývojový diagram představující vyhledávací proces. 
ECA – zevní krkavice; eCEA – endarterktomie zevní krkavice; ICA – vnitřní krkavice

1,402 records identifi ed through database searching

1,062 potentially relevant articles

7 full-text articles for more detailed evaluation

2 eligible articles

340 articles excluded 

because of duplicates

1,055 excluded as irrelevant 

on the abstract level

0 additional articles identifi ed 

through the references

5 full-text articles excluded:

• outcome of the patient was not recorded

• management of ICA occlusion, eCEA was not included

• embolism from ECA stenosis, management was not mentioned

• eCEA, but ICA was patent

• cardio-embolic origin of ECA occlusion
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The second publication found presented 

a retrospective study involving nine pa-

tients who underwent eCEA with patching 

including over-sewing the origin of ICA or 

CCA-ECA stenting. All patients experienced 

complete recovery of clinical symptoms. 

One patient suff ered from a myocardial in-

farction 30 days after the CCA-ECA stent-

ing. One patient was lost to follow-up and 

none of the remaining eight patients died or 

suff ered from recurrent ischaemic stroke. In 

one patient, a hybrid procedure – eCEA with 

retrograde CCA stenting – was performed 

on both sides. The next patient with eCEA 

underwent CCA stenting 1 year later with 

a complete recovery of ocular symptoms 

after procedure. Only three patients under-

went single eCEA. Postoperative duplex US 

after eCEA was performed only in two pa-

tients (13 months and 3 years after eCEA) 

without detection of signifi cant restenosis in 

both patients. The authors considered eCEA 

with surgical treatment of carotid stump 

syndrome or CCA-ECA stenting safe and ef-

fective despite the described procedure het-

erogeneity, retrospective design and small 

sample size [3]. 

Discussion
The management of patients with symp-

tomatic chronic ICA occlusion is still under 

discussion and remains controversial. A dif-

ferent natural clinical course with a limited 

prediction of risk of recurrent events are the 

main reasons. Most patients, with acute is-

chaemic stroke due to chronic ICA occlusion 

present with mild or moderate neurological 

symptoms. In some patients the occlusion is 

detected accidentally without clinical symp-

toms or with radiologically documented si-

lent ischaemic strokes on CT or MRI. How-

ever, new events may occur later [4]. Several 

studies have demonstrated that the an-

nual risk of recurrent ischaemic stroke due 

to symptomatic ICA occlusion ranged from 

3.8 to 5.9% despite the best medical treat-

ment [5,6]. Others showed an annual stroke 

rate up to 10% and the combined rate for 

TIA and stroke about 20% [1]. For this rea-

son, surgery should be considered as a pre-

ventive treatment option. The Carotid Oc-

clusion Surgery Study randomized trial 

showed no benefit in stroke prevention 

with EC-IC bypass in patients with sympto-

matic ICA occlusion when compared to pa-

tients with the best medical treatment [1]. 

This fact renewed the interest in eCEA in pa-

tients with symptomatic ICA occlusion and 

concomitant stenosis of ECA in the carotid 

bifurcation.

The ECA is an important collateral path-

way for cerebral perfusion when the ICA be-

comes occluded, mainly through the oph-

thalmic artery. It was demonstrated that 

the ECA supported up to 30% of the cere-

bral blood fl ow in the case of bilateral ICA 

occlusion [7] and a 12% decrease in mid-

dle cerebral artery blood fl ow velocity was 

found in ECA clamping during a carotid 

endarterectomy [8]. 

In the case of ICA occlusion, signifi cant 

ECA stenosis can decrease cerebral blood 

fl ow and unstable, exulcerative ECA plaque 

can lead to an embolization. Both may cause 

neurological or ocular symptoms. Endarter-

ectomy of the external carotid artery may 

improve cerebral or ocular hypoperfusion 

and remove a possible embolic source local-

ized within the carotid bifurcation. Increased 

cerebral blood fl ow after ECA revasculariza-

tion has been documented [9]. 

The low fl ow, embolization from ECA/ CCA 

stenosis or from non-occluded proximal rem-

nant (a ‘stump’ or ‘cul-de-sac’) of an occluded 

ICA through collateral vessels and intracranial 

embolization or propagation of thrombus 

from the distal occluded ICA have been es-

tablished as mechanisms of neurological and 

ocular symptoms [1]. It is obvious that eCEA 

can infl uence the fi rst two mechanisms. 

Thrombi or ulcerative plaques were ob-

served in the ICA stump in symptomatic 

patients even in the absence of signifi cant 

ECA/ CCA stenosis. Furthermore, these pa-

tients showed symptom recovery after eCEA 

with ICA stump obliteration [1]. Others doc-

umented the majority of restenosis or ECA 

occlusions after eCEA in patients without 

ICA stump obliteration and the fact that in 

all patients with recurrent symptoms, the 

ICA stump was not obliterated [1]. There-

fore, obliteration of the ICA stump should be 

a routine part of the procedure. 

Some previous studies showed the supe-

riority of patch arteriotomy closure (venous, 

prosthetic or ICA transposition fl ap) to pri-

mary closure for patency [1], others demon-

strated improved patency after eCEA with 

ICA transposition fl ap when compared with 

other surgical techniques [1]. 

As reported, the Carotid Occlusion Surgery 

Study randomized trial failed to show bene-

fi ts in stroke prevention in patients with-EC-

IC bypass [1]. It can be speculated that the 

benefi t of eCEA may relate to the fact that 

in contrast to an EC-IC bypass, eCEA can not 

only improve cerebral hypo perfusion, but 

also eliminate the source of the emboli. 

To date, the largest overview of literature 

concerning the outcomes of eCEA was likely 

that presented by Fokkema et al in 2013 [1]. 

The aim of our review was to extend it by 

adding new papers concerning this topic 

and to evaluate the potential benefit of 

eCEA in patients with a chronic ipsilateral 

ICA occlusion and ECA stenosis within the 

carotid bifurcation and/ or ICA stump with 

neurological or ocular symptoms.

Similarly to Fokkema et al [1], we did not 

include publications concerning patients 

who underwent eCEA for jaw claudications. 

In these cases, only the ECA stenosis is the 

source of symptoms and has no relation to 

possible ipsilateral chronic ICA occlusion. 

Numerous reports demonstrated a low 

risk of the procedure and recovery or im-

provement of symptoms in the majority of 

patients during follow-up with an accepta-

ble rate of restenosis [1–3]. In 17 out of 21 an-

alyzed studies, most of which were also in-

cluded in the overview by Fokkema et al [1], 

no patients suff ered from stroke or died dur-

ing the post-operative 30-day follow-up. 

Recovery or improvement of clinical symp-

toms was observed in 63–100% of the pa-

tients (a 100% eff ect was achieved in eight 

of all the analyzed studies). The rate of reste-

noses was recorded in 9 out of 21 studies; 

no restenoses were observed in four studies 

and ranged between 14.0–36.4% in the re-

maining studies. 

However, the reported data are lim-

ited due to the retrospective design, study 

hetero geneity and small sample sizes. 

Moreover, the majority of these reports were 

published before 2012 and they did not 

meet our inclusion criteria. Very limited data 

about patients with chronic symptomatic 

ICA occlusion, who underwent eCEA solely, 

are available. Some reports also included 

asymptomatic patients [1] or patients with 

nonrelated or unclear symptoms [1]. Oth-

ers included patients with recent ICA occlu-

sion [1,10], in whom ICA thrombendarterec-

tomy failed to reopen the ICA and eCEA was 

performed. In other series, some patients 

underwent eCEA preceding EC-IC bypass 

surgery or combined with adjunctive sub-

clavian or CCA-ECA bypass. It is evident that 

these procedures exposed the patients to 

a higher operative risk than those receiving 

eCEA alone [1]. The inclusion of data about 

the degree of ECA stenosis or type of eCEA 

in our overview was not possible, as these 
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data were missing from a substantial major-

ity of the analyzed studies. 

The majority of authors emphasized 

a careful selection of patients for eCEA. 

Although some previous series included 

asymptomatic patients, it is evident that 

a clear indication for the procedure in 

asymptomatic individuals does not yet exist. 

In addition, it was suggested that there was 

no benefi t of eCEA in patients with ICA oc-

clusion and without further recurrent neuro-

logical or ocular symptoms due to the devel-

opment of suffi  cient collateral pathways [1]. 

This suggestion was based on the fi nding 

that some patients did not have recurrent 

symptoms after eCEA despite ECA restenosis 

or occlusion [1]. Thus, only recurrent events, 

especially amaurosis fugax and hemispheric 

TIA may justify the indication for surgery. In 

the set of Fokkema et al [1], 77.8% of the pa-

tients indicated for eCEA experienced recur-

rent events. Nevertheless, no direct compar-

ison between patients with a single event 

and those with recurrent events who have 

undergone eCEA is available. The ‘non-later-

alizing’ symptoms often given in relation to 

carotid stenosis in previous studies are now 

considered as unrelated. 

Duplex ultrasound (or CTA/ MRA) degree 

of ECA/ CCA stenosis indicated for eCEA is 

poorly documented. In the available studies, 

the authors included patients with steno-

sis ≥ 50% or unstable lesion, i.e., ulceration 

or thrombus in carotid bifurcation including 

ICA stump [1]. This means that the indication 

for eCEA was based on the same approach 

as the indication for internal CEA. 

We suggest that patients with ICA occlu-

sion and severe ECA stenoses should un-

dergo CTA for an exclusion of aortic arch pa-

thology and stenoses of CCA origin, as well 

as transoesophageal echocardiography and 

Holter ECG monitoring to exclude major car-

diac sources of embolization before indica-

tion for eCEA. 

Embolization and hypoperfusion are con-

sidered the main causes of cerebral or ocu-

lar symptoms. An assessment of intracranial 

collateral patterns using transcranial duplex 

imaging is very important for eCEA indica-

tion in those patients with signifi cant ECA 

stenosis and presumed cerebral hypoper-

fusion. Conversely, unstable ulcerative le-

sions in carotid bifurcation with a high risk 

of embolization can be indicated for surgery 

without the evaluation of intracranial collat-

eral patterns. 

Some authors prefer contralateral CEA in 

the case of signifi cant contralateral ICA ste-

nosis in patients with symptomatic ICA oc-

clusion and concomitant ECA/ CCA stenosis 

for a documented reduction of symptoms 

and recurrent events [1]. The assessment of 

collateral fl ow must precede the indication 

of contralateral CEA. It is generally accepted 

that this surgery might improve insuffi  cient 

collateral fl ow with hypoperfusion on the 

side of the occluded ICA. 

A specifi c treatment management should 

be applied in each individual patient. In 

the case of plaque with high risk of embo-

lization localized in the carotid bifurcation 

on the side of ICA occlusion and contralat-

eral signifi cant ICA stenosis, eCEA should be 

considered as the fi rst step in preventing re-

current ischaemic stroke due to hypoper-

fusion in the territory of the occluded ICA. 

Recently, selective arterial spin-labelled per-

fusion MRI was introduced as a method to 

assess the contribution of the individual ar-

teries to the perfusion of the brain [1,11]. This 

method may help better select those pa-

tients with presumed hypoperfusion mech-

anism of cerebral symptoms for eCEA or 

contralateral CEA.

Last but not least, general conditions such 

as quality of life, life expectancy and risk of 

surgery must be considered before eCEA. 

Patients with a short life expectancy or pa-

tients with a high risk for surgery should not 

be candidates for the procedure. 

We should consider that the above men-

tioned benefi t of eCEA is based on case se-

ries studies with retrospective design, great 

heterogeneity and small sample sizes. No 

relevant study has been performed to date. 

However, the Society for Vascular Surgery 

guidelines from 2011 [12] recommended 

eCEA in symptomatic patients with ICA oc-

clusion (Grade 1, Level of Evidence C); the 

current guidelines of the European Society 

for Vascular Surgery [13] provide no recom-

mendation. We have found only two rel-

evant papers since 2012, probably due to 

the low number of treated patients and low 

awareness about eCEA worldwide. 

Conclusion 
Despite numerous previous case series re-

ports with the potential benefit of eCEA 

in selected symptomatic patients with 

a chronic ipsilateral ICA occlusion and ECA 

stenosis, we have still no suffi  cient evidence 

favouring eCEA based on randomized or 

reliable studies. The findings of previous 

studies are limited due to their insuffi  cient 

methodology, thus the indication and ben-

efi t of eCEA remain unclear.
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Poruchy cirkadiánního systému u Huntingtonovy 
choroby – implikace pro terapii světlem

Circadian system disturbances in Huntington’s disease – 

implications for light therapy

Souhrn
Huntingtonova choroba (Huntington disease; HD) je autozomálně dominantní, dědičné 

neurodegenerativní onemocnění s fatální prognózou. Kromě typicky progresivně se zhoršujících 

motorických funkcí lze u pacientů s HD pozorovat i kognitivní a behaviorální poruchy. Mezi 

nejčastější symptomy patří také poruchy spánku, které mají velmi závažný dopad na kvalitu života 

jak pacientů, tak jejich blízkých a které bývají asociovány s narušeným cirkadiánním systémem. 

Stabilizace délky i kvality spánku posílením cirkadiánního systému by mohla zmírnit či potlačit 

mnohé symptomy HD, jež mají sice přímou příčinu v etiologii HD, sekundárně mohou být ale 

zesíleny dlouhodobým nedostatečným spánkem či právě poruchami cirkadiánního systému. 

U premanifestujících pacientů by takové zásahy mohly vést k pomalejšímu rozvoji či nástupu 

zejména kognitivních symptomů nemoci. Terapie synchronizujícím jasným světlem, která 

se již osvědčila jako doplňkový nástroj k léčbě afektivních i ně kte rých neurodegenerativních 

nemocí, by mohla vést k radikálnímu zlepšení života pacientů alespoň v počátečních stadiích 

onemocnění.

Abstract
Huntington disease (HD) is an autosomal-dominant, hereditary neurodegenerative disease with 

a fatal prognosis. Besides the typical progressive deterioration of motor functions, cognitive and 

behavioral disorders can also be observed in patients with HD. The most common symptoms 

also include sleep disorders that seriously aff ect the quality of life of the patients but also of their 

relatives and which are being associated with a disrupted circadian system. Stabilization of sleep 

lenght and quality by strengthening the circadian system could mitigate or suppress many HD 

symptoms, which, although being a direct result of the disease etiology, can secondarily be 

heightened by long-term insuffi  cient sleep or circadian system disturbances. Such interventions 

could lead to slower especially cognitive symptom progression or onset in pre-manifesting 

patients. Synchronizing bright light therapy, which has already proven useful as a complementary 

tool for the treatment of aff ective disorders, as well as some neurodegenerative diseases, could 

lead to radical improvement of the patients’ quality of life, at least in the early stages of disease 

development.
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podpory MŠMT v rámci programu NPU I.

Autoři deklarují, že v souvislosti s předmětem 
studie nemají žádné komerční zájmy.
The authors declare they have no potential 

confl icts of interest concerning drugs, products, or 

services used in the study.

Redakční rada potvrzuje, že rukopis práce 
splnil ICMJE kritéria pro publikace zasílané 
do biomedicínských časopisů.
The Editorial Board declares that the manu-

script met the ICMJE “uniform requirements” for 

biomedical papers.

D. Pačesová1,2, S. Moravcová1,2, 
J. Kopřivová1, Z. Bendová1,2

1  Národní ústav duševního zdraví, 

Klecany
2 Přírodovědecká fakulta, UK Praha


Mgr. Dominika Pačesová
Národní ústav duševního zdraví
Topolová 748
250 67 Klecany
e-mail: 
dominika.pacesova@natur.cuni.cz

Přijato k recenzi: 27. 3. 2019

Přijato do tisku: 10. 5. 2019

Klíčová slova
Huntingtonova choroba – cirkadiánní systém –

hodinové geny – spánek – terapie světlem

Key words
Huntington disease – circadian system – 

clock genes – sleep – light therapy

Úvod
Huntingtonova choroba (Huntington dis-

ease; HD) je zapříčiněna abnormálním 

zmnožením repetic trinukleotidu CAG 

v exonu 1 genu Huntingtinu na 4. chromo-

zomu [1]. Tento genetický defekt vede k for-

mování abnormálního mutantního proteinu 

se strukturálními a funkčními změnami. Hun-

tingtin (HTT) je multifunkční protein, který se 

podílí na několika buněčných procesech, je-

jichž výčet je skvěle shrnut v review Saudoua 

a Humberta [2]. V souhrnu lze říct, že HTT je 
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nosný, tzv. scaff old, protein, který svazuje 

proteiny do komplexů, a tím koordinuje bu-

něčné procesy, jako jsou transport organel 

v buňce, endocytóza či transkripce. Gen pro 

HTT byl detekován ve většině tělních tkání. 

V nervovém systému není jeho exprese 

omezena pouze na oblasti, které degene-

rují v důsledku mutace HD, ale vyskytuje se 

hojně v celém mozku, vč. mozečku [3].

Huntingtonova choroba se nejčastěji ma-

nifestuje mezi 35. a 45. rokem života, ovšem 

doba nástupu nemoci se může lišit podle 

závažnosti mutace [4]. HD je charakterizo-

vána především progresivním zhoršováním 

motorických funkcí, neboť degenerace pri-

márně zasahuje neurony striata a motoric-

kého kortexu [5]. Nemoc se však také pro-

jevuje významnými defi city v kognitivních 

procesech a změnami chování, např. iritabi-

litou a psychiatrickými symptomy [6]. Velmi 

často se u pacientů s HD objevuje deprese, 

která koreluje s poruchami spánku [7]. Poru-

chy spánku jsou detekovány až u 80 % pa-

cientů s HD [8,9]. Pomocí dotazníkových še-

tření, aktigrafi ckých a polysomnografi ckých 

záznamů bylo zjištěno, že u pacientů s HD 

je ovlivněna jak kvalita, tak kvantita spánku 

a dochází také k poruše jeho časování, což 

značí změny v cirkadiánním systému. Změny 

spánku a cirkadiánní rytmicity jsou mnohdy 

detekovatelné již ve velmi časných stadiích 

nemoci, ještě dříve, než se objevují první 

motorické symptomy [9,10]. Jejich včasná ko-

rekce by tak mohla výrazně přispívat k oddá-

lení manifestace HD.

Cirkadiánní systém
Mnohé fyziologické procesy i mnohé formy 

chování člověka se periodicky opakují v prů-

běhu 24h cyklů, tj. probíhají s tzv. cirka-

diánní rytmicitou. Cirkadiánní signál vzniká 

na úrovni jednotlivých buněk a jeho mole-

kulární podstatou jsou autoregulační tran-

skripčně-translační zpětnovazebné smyčky 

mezi hodinovými geny a jejich proteinovými 

produkty [11]. Molekulární smyčky zahrnují 

transkripční represory, tj. proteiny CRY1, CRY2, 

PER1, PER2 a REV-ERB α, a transkripční aktivá-

tory BMAL1 a CLOCK a RORA. Základní prin-

cip vzájemných interakcí je uveden na obr. 1.

Aby byly molekulární oscilace v jednotli-

vých buňkách tkání vzájemně synchronizo-

vány a aby byly synchronizovány cirkadiánní 

oscilace jednotlivých tkání mezi sebou, musí 

buňky dostávat synchronizační časové sig-

nály z centrálního cirkadiánního pace-

makeru, který leží v suprachiazmatických já-

drech hypotalamu (suprachiasmatic nucleus; 

SCN). Jednotlivé neurony SCN jsou podobně 

jako jiné buňky těla autonomními cirkadián-

ními oscilátory s vlastním hodinovým me-

chanizmem. Významné práce ze začátku to-

hoto století ukázaly, že pokud tyto neurony 

přežívají v disociované kultuře, oscilují každý 

s vlastní fází i periodou [12]. Jak tedy dokáže 

SCN jako celek vydávat silný jednotný vý-

stupní signál synchronizující periferní oscilá-

tory? Celá řada současných studií ukázala, že 

oscilace jednotlivých neuronů jsou vzájemně 

synchronizovány několika neurotransmitery 

a neuropeptidy, z nichž nejdůležitější jsou 

vazoaktivní intestinální peptid (VIP), arginin 

vazopresin (AVP) a GABA [13–18]. Neuropep-

tid VIP se váže na receptory VPAC2 a spou-

ští intracelulární kaskádu s G-proteinem jako 

druhým poslem. Ta vede k fosforylaci tran-

skripčního faktoru CREB (cAMP response ele-

ment binding) a k aktivaci transkripce genů 

s promotorovou sekvencí CRE (cAMP re-

sponse element). Sekvenci CRE mají ve svém 

promotoru i geny Per1 a Per2, které tak mají 

dvojí regulaci transkripce; jednak vazbou di-

meru CLOCK/ BMAL1 na E-box element, jed-

nak vazbou aktivovaného CREB na CRE ele-

ment ve svém promotoru (obr. 1) [19]. Tento 

princip zajišťuje sjednocení fází transkripč-

ních oscilací a zvyšuje amplitudu cirkadián-

ních rytmů [14,17].

Suprachiasmatická jádra hypotalamu ge-

nerují a udržují cirkadiánní signál s periodou 

blízkou 24 h, a to i v neperiodickém prostředí 

stálé tmy. Tato vnitřní perioda je adapto-

vána k přesnému geofyzikálnímu času po-

mocí světla [20]. K přenastavení hodin svět-

lem dochází jen během noci či subjektivní 

noci jedince; světlo vyvolá fázové zpoždění 

při působení zvečera či předběhnutí hodin 

při působení zrána. Informace o světelných 

podmínkách okolí jsou do SCN vedeny pří-

mou drahou z retiny, tzv. retinohypotalamic-

kým traktem (RHT), který je tvořen axony tzv. 

vnitřně senzitivních gangliových buněk (in-

trinsically photosensitive retinal ganglion 

cells; ipRGC) obsahujících fotopigment me-

lanopsin [21]. Glutamát uvolněný z RHT ak-

tivuje receptory kyseliny N-methyl-D-aspa-

ragové s GluN2B podjednotkou a vzestup 

intracelulárního Ca aktivuje signální dráhu, 

která, podobně jako signalizace od recep-

toru VPAC2, vede k transkripční aktivaci 

Per1 vazbou CREB na CRE sekvenci v jeho 

promotoru [22–24]. Tato světlem induko-

vaná změna v expresi hodinového genu je 

považována za hlavní mechanizmus, kte-

rým světlo synchronizuje cirkadiánní sys-

tém [21]. Cirkadiánní pacemaker v SCN tedy 

integruje endogenní časové signály s časem 

okolí a o výsledku informuje neuronálními 

i humorálními drahami celý organizmus. 

Synchronizuje tak rytmy v jednotlivých tká-

ních a umožňuje jejich adaptaci na časové 

změny v okolním prostředí. Udává organi-

zmu vnitřní časový řád (obr. 2).

Změny cirkadiánního systému 
u pacientů s Huntingtonovou 
chorobou
Ztráta pravidelného střídání denní aktivity 

a spánku je nejzřetelnější pozorovanou po-

ruchou cirkadiánního systému u pacientů 

s HD. Bývá popisována fragmentace spánku 

a zvýšená noční aktivita [9,10], je změněna 

architektura spánku a též zvýšena latence 

usnutí [25]. Ve dne jsou pacienti ospalí, často 

podřimují během dne. Toto chování bývá 

spojováno se zhoršením kognitivních schop-

ností a také s rozvojem deprese [7,26]. Jed-

nou z možných příčin tohoto stavu mohou 

být úbytek orexigenních neuronů laterál-

ního hypotalamu a snížená amplituda cirka-

diánního rytmu v aktivitě orexigenních neu-

ronů, které významně přispívají k udržování 

stavu bdělosti [27,28]. Nedávná studie také 

ukázala, že až 63 % pacientů s HD má naru-

šený cirkadiánní rytmus v krevním tlaku, což 

významně koreluje právě se sníženou kvali-

tou spánku u těchto pacientů [29].

Analýza cirkadiánního rytmu melatoninu 

v plazmě v průběhu 24 h u kontrolních osob, 

u premanifestujících a u pacientů v pokroči-

lých stadiích HD ukázala, že amplituda rytmu 

sekrece melatoninu je u pacientů snížena 

a noční koncentrace melatoninu v plazmě 

je výrazně nižší. Sekrece melatoninu klesá 

s rozvojem a postupem nemoci, ale výrazně 

nižší koncentrace melatoninu než u zdra-

vých osob je patrna již v preklinických sta-

diích nemoci [25,30]. Vedle melatoninu jsou 

u pacientů s HD pozorovány také změny 

v produkci kortizolu. Celková produkce kor-

tizolu za 24 h je v časné fázi choroby signi-

fi kantně vyšší a denní profi l rytmu v sekreci 

kortizolu má zvýšenou amplitudu [31]. Pa-

cienti s HD vykazují zejména zvýšenou ranní 

produkci kortizolu, kterou lze obecně po-

zorovat při spánkových deprivacích [31,32]. 

Přestože spánkové poruchy spolu s ab-

normální sekrecí kortizolu mohou mít pří-

činu také ve změnách HPA osy u pacientů 

s HD [31,33], abnormální sekrece melato-

ninu naznačuje, že změny by mohly prame-

nit i z narušené signalizace z SCN.

O změnách v SCN u pacientů s HD není 

známo mnoho. Jediné dostupné informace 
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pocházejí z post mortem studií. V jedné ta-

kové studii bylo pomocí imunocytoche-

mie v SCN zjištěno signifikantní snížení 

počtu neuronů produkujících VIP, a v menší 

míře také redukce neuronů produkujících 

AVP [34]. Změny v hladinách VIP a AVP se 

zdají být specifi cké pro SCN, v jiných hypota-

lamických strukturách, jako je paraventriku-

lární jádro, nebyly detekovány [35,36].

Obr. 1. Transkripční aktivátory (BMAL1 a CLOCK) indukují transkripci represorů (CRY1, CRY2, PER1, PER2) vazbou k E-boxu v jejich pro-
motorových sekvencích. Ty po vstupu do jádra inhibují aktivitu aktivátorů CLOCK/BMAL1 a zároveň jsou substrátem pro posttranslační 
modifi kace a řízenou proteinovou degradaci. Když jejich hladina klesne dostatečně, aktivátory CLOCK/BMAL1 se uvolní a cyklus začíná 
znovu. Hladiny transkriptů i proteinů hodinových genů takto oscilují v buňkách s cirkadiánní periodou. Dynamiku těchto oscilací mění 
exprese Per1 a Per2 spouštěná aktivací CRE místa v promotoru těchto genů signalizací VIP nebo/a světelnými stimuly. Transkripční akti-
vátory však neindukují transkripci pouze vlastních represorů, ale také velké skupiny tzv. hodinami kontrolovaných genů, jejichž proteiny 
nemají přímou zpětnou vazbu v cirkadiánním mechanizmu, ale mají vlastní, tkáňově specifi ckou funkci. Genomové studie ukázaly, že až 
10 % genové transkripce může být regulováno cirkadiánním mechanizmem [19].
VIP – vazoaktivní intestinální peptid

Fig. 1. Transcriptional activators (BMAL1 and CLOCK) induce transcription of repressors (CRY1, CRY2, PER1, PER2) by binding to the E-box 
element in their promoter sequences. The repressors inhibit the activity of CLOCK/BMAL1 after translocation to the nucleus and they 
are simultaneously a substrate for post-translational modifi cations and controlled protein degradation. Upon signifi cant decrease in the 
repressors levels, the activators CLOCK/BMAL1 are released and the cycle commences again. The levels of transcripts and protein pro-
ducts of clock genes oscillate with circadian period in the cells. The dynamics of these oscillations are changed by expression of Per1 
and Per2 triggered by activation of CRE  via VIP signalization and/or photic stimulation. The transcriptional activators induce transcrip-
tion of their own repressors as well as large groups of clock-controlled genes. The proteins of clock-controlled genes do not have direct 
feedback to the circadian mechanism but exhibit their own tissue-specifi c functions. Genome studies have shown that up to 10% of the 
whole gene transcription may be regulated by the circadian mechanism [19].
VIP – vasoactive intestinal peptide
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Animální modely Huntingtonovy 
choroby a cirkadiánní systém
Identifi kace genetické mutace HD vedla k vy-

tvoření několika animálních modelů, které ex-

primují HTT se zvýšeným množstvím repe-

tic CAG tripletů [37]. Zdaleka nejpoužívanější 

model je linie transgenních myší R6/ 2, do je-

jichž genomu byl vpraven fragment lidského 

genu nesoucího prodlouženou repetici CAG 

tripletů [38]. Tento model vykazuje mnoho 

symptomů analogických symptomům pa-

cientů s HD [9,39–43]. Cirkadiánní fenotyp 

HD mutace se u tohoto modelu objevuje po 

16. týdnu života. Zvířata pozvolna ztrácí ryt-

micitu v pohybové aktivitě i v podmínkách 

střídání světla a tmy a kolem 18. týdne jsou již 

zcela arytmická. Kromě úbytku orexigenních 

neuronů v laterálním hypotalamu a snížené 

amplitudy rytmu jejich elektrické aktivity [28] 

byly u těchto myší zjištěny také snížené hla-

diny VIP a VPAC2 v SCN [44]. Behaviorální fe-

notyp myší R6/ 2 se výrazně podobá feno-

typu myší Vipr2-/ - a Vip-/ -, tj. myší s delecí těchto 

genů. Tato zvířata mají narušený cirkadiánní 

rytmus ve střídání aktivity a spánku; vyka-

zují zvýšenou denní a sníženou noční akti-

vitu v režimu střídání světla a tmy (light/ dark) 

nebo vykazují úplně arytmické chování v re-

žimu stálé tmy (dark/ dark), mají narušený ryt-

mus tělesné teploty a změny v EEG [41–45]. 

Je možné, že narušená signalizace VIP v SCN 

je jednou z příčin patologických změn cirka-

diánních rytmů u pacientů s HD. Jednotlivé 

neurony SCN nejsou mezi sebou dobře syn-

chronizovány, každý osciluje s odlišnou perio-

dou a fází a SCN jako celek není schopné ge-

nerovat jednotný časový signál, který předává 

k periferním tkáním organizmu. Tato úvaha je 

podpořena nálezem desynchronizovaných 

periferních hodin v játrech u jednoho z my-

ších modelů HD [46].

Alternativní vysvětlení či paralelní feno-

typ nabízí dvě nedávné studie, které ukázaly 

postupnou degeneraci sítnice oka, zejména 

čípků a také gangliových ipRGC s melanopsi-

nem [43,47]. Jejich výsledky naznačují, že cir-

kadiánní fenotyp 20týdenních myší R6/ 2 je 

podobný fenotypu myší s genetickou delecí 

melanopsinu [48]. To pravděpodobně vede 

ke snížení fotorecepce sítnice, a tím i vý-

znamu světelné informace jako synchroni-

zátoru cirkadiánního pacemakeru v SCN. Ač-

koliv úbytek melanopsinu nebyl studován 

u pacientů s HD, degenerace čípků a změny 

v barevném vidění potvrzují degeneraci sít-

nice i u těchto pacientů [49,50].

Světelná synchronizace 
u modelu R6/ 2
Z experimentů na animálních modelech HD 

vyplývá, že mutovaný HTT v buňkách SCN 

pracuje v neprospěch intercelulární synchro-

nizace, která podmiňuje sebeudržující chod 

cirkadiánních hodin, a to minimálně potlače-

ním syntézy VIP ve světločivných buňkách 

ventrolaterálního SCN. Z pokusů na myších 

Vipr2-/ - vyplývá, že absence VIP nemusí měnit 

intracelulární signální kaskádu aktivovanou 

světelnými podněty, která vede k transkripci 

hodinových genů, mění ale vzájemnou ko-

munikaci mezi buňkami, a tím i celkové na-

stavení cirkadiánního pacemakeru. To má za 

následek jeho změněnou reaktivitu na syn-

chronizační světelné stimuly. Nedostatek VIP 

může být bezpochyby podpořen také změ-

něnou GABAergní signalizací, která je pod-

statnou součástí intercelulární synchroni-

zace v SCN regulované VIP, či chronickou 

hyperpolarizací neuronů SCN bez VIP [50,51].

K patologickým změnám v synchroni-

zaci hodin přispívá jistě také postupná de-

generace sítnice oka a zejména ipRGC. Pro-

tože ipRGC inervují kromě SCN také olivární 

pretektální jádro, kromě histologické de-

tekce úbytku melanopsinu se v experimen-

Obr. 2. Suprachiasmatické jádro získává informace o světle ze sítnice oka a synchronizuje rytmy v tělesné teplotě, produkci melatoninu 
a kortizolu, reguluje spánek a přímo i nepřímo fyziologii periferních orgánů.
RHT – retinohypotalamický trakt; SCN – suprachiasmatická jádra

Fig. 2. The suprachiasmatic nucleus receives the photic information from the retina, synchronizes rhythms in body temperature, mela-
tonin and cortisol secretion, sleep regulation and regulates the physiology of the peripheral organs both directly and indirectly.
RHT – retinohypothalamic tract; SCN – suprachiasmatic nucleus
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tech s R6/ 2 myšmi testovala též jejich funkce 

– měřením pupilárního refl exu [43,47]. Při 

použití nízké a střední intenzity světla byl 

pupilární reflex redukován již u myší ve 

věku 12 a 15 týdnů a zcela selhával ve věku 

20 týdnů i při použití jasného silného světla. 

Tyto změny ve fotorecepci sítnice mohou 

přispět k progresivní deregulaci cirkadián-

ního systému pozorované u pacientů s HD. 

Jak onemocnění progreduje, cirkadiánní sys-

tém se stává čím dál necitlivějším k vněj-

šímu cyklu světla a tmy, zvláště při nízké in-

tenzitě osvětlení. V souladu s těmito nálezy 

další experimenty ukázaly, že zvýšení inten-

zity synchronizačního světla může zpoma-

lit progresi dysfunkce cirkadiánního systému 

u myší R6/ 2. Pokud byl těmto myším apliko-

ván hodinový světelný pulz o vysoké inten-

zitě 1 500 luxů, rytmus jejich pohybové akti-

vity se lépe synchronizoval s 24h režimem. 

Ještě lepších výsledků bylo dosaženo kom-

binací silného světla a pravidelné pohy-

bové aktivity načasované na stejnou denní 

dobu [53].

Ačkoliv cirkadiánní systém animálních 

modelů funguje v principu podobně jako 

cirkadiánní systém člověka, myši jako noční 

živočichové jsou výrazně citlivější na inten-

zitu světla než denní živočichové a 1 500 lx 

použitých pro synchronizaci nočních hlo-

davců nemusí být lidským cirkadiánním sys-

témem vnímáno jako silné světlo. Je známo, 

že nesynchronizovaný, tzv. volný běh cirka-

diánních hodin podle molekulárního me-

chanizmu (obr. 1) může u člověka nastat již 

při nízké intenzitě denního světla v kombi-

naci s nedostatečnou tmou v noci. Stejně 

jako u všech organizmů je totiž cirkadiánní 

systém člověka závislý na vysokém kontrastu 

mezi světlem ve dne a tmou v noci [54,55]. 

Je možné, že narušená signalizace VIP v SCN 

může projevit svůj patologický dopad na 

amplitudu a fázi cirkadiánních rytmů ze-

jména u těch pacientů s HD, kteří žijí ve 

špatně osvětleném prostředí denním a při-

světlovaném prostředí nočním. Zvýšení kon-

trastu mezi dnem a nocí či cílená terapie 

jasným světlem by mohly tento defi cit čás-

tečně kompenzovat, alespoň do té doby, 

dokud ipRGC buňky sítnice produkují do-

statečné množství melanopsinu. Synchroni-

začního účinku světla na cirkadiánní systém, 

jehož narušení bývá průvodním jevem řady 

dalších neurodegenerativních onemocnění, 

se již využívá při terapii Alzheimerovy i Par-

kinsonovy nemoci, které jsou v pozdějších 

stadiích také provázeny degenerací sítnice 

a ztrátou fotosenzitivity. Obvykle se terapie 

provádí ráno nebo 2× denně silným svět-

lem o intenzitě 5 000–10 000 l lx (měřeno ve 

výšce očí) [56–60].

Závěr
Narušení cirkadiánní rytmicity je podobně 

jako u většiny neurodegenerativních one-

mocnění zjevné u pacientů s HD ještě v pre-

manisfestujících stadiích nemoci, před roz-

vojem motorického a kognitivního defi citu. 

Společným znakem pacientů i animálních 

modelů je úbytek VIP signalizace v cirkadián-

ním pacemakeru, který znamená desynchro-

nizaci mezi jednotlivými buněčnými oscilá-

tory SCN a snížení amplitudy cirkadiánních 

rytmů či jejich úplnou ztrátu. Protože buňky 

SCN produkující VIP jsou také receptivní pro 

signály z RHT, tento defi cit mění i výchozí 

nastavení pacemakeru a jeho odpověď na 

světelné stimuly. Z dostupných studií jed-

noznačně vyplývá, že nedostatečný rozdíl 

v intenzitě světla mezi dnem a nocí přispívá 

k dalšímu rozvolnění interakcí mezi buněč-

nými oscilátory a desynchronizaci cirkadián-

ních rytmů. Je překvapivé, jak málo je známo 

o využití světelné terapie jak u pacientů 

s HD, tak u myších modelů této nemoci, ač-

koliv u jiných typů neurodegenerativních 

onemocnění se již s úspěchem využívá pro 

zvýšení amplitudy cirkadiánních oscilací, 

a tím i zlepšení spánku, nálady, kognitivních 

a dokonce i motorických funkcí a pro zpo-

malení progrese onemocnění.
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Zkušenosti s elektrofyziologickou dia gnostikou 
profesionální léze loketního nervu v oblasti lokte 

Experiences with an electrophysiological dia gnosis of occupational 

ulnar nerve lesions at elbow 

Souhrn
Cíl: Pro účely jednotného posuzování profesionální léze n. ulnaris v oblasti lokte (ulnar 

nerve entrapment; UNE) byla v roce 2011 vypracována metodika hodnocení za pomoci 

elektrofyziologických kritérií. Cílem práce bylo zjistit další vývoj vybraných EMG parametrů u UNE 

uznaných podle této metodiky jako nemoc z povolání v letech 2012–2016. Soubor a metodika: 

Byly zhodnoceny kontrolní EMG nálezy 55 osob (49 mužů) po 1 až 5 letech od uznání nemoci 

z povolání. Počet končetin postižených UNE činil 81. Hodnoceny byly změna rychlosti motorického 

vedení n. ulnaris přes loket (motor nerve conduction velocity of the ulnar nerve; MNCV-U) a změna 

amplitudy sumačního akčního potenciálu nad musculus abductor digiti minimi (compound muscle 

action potential over the abductor digiti minimi; CMAP ADM) oproti vstupnímu EMG vyšetření. 

Výsledky: V parametru MNCV-U bylo 54 % případů beze změny, 16 % bylo zhoršeno a u 30 % 

případů došlo ke zlepšení. Průměrná hodnota MNCV-U mezi vyšetřeními statisticky významně 

vzrostla. Amplituda CMAP ADM byla beze změny v 89 % případů, u 4 % postižení jevila zhoršení 

a pouze u 7 % případů nastalo zlepšení. Průměrná hodnota tohoto parametru se při kontrolním 

vyšetření statisticky významně nezměnila. Ani v jednom případě nedošlo k úplné normalizaci EMG 

nálezu. Závěr: Profesionální UNE je chronické onemocnění, jehož prognóza není ani po vyřazení 

z pracovního rizika uspokojivá. 

Abstract
Aim: For uniform assessment of occupational ulnar nerve entrapment at elbow (UNE) assessment 

methods using electrophysiological criteria were introduced in 2011. The study aimed at 

determining changes in selected EMG parameters in UNE recognized as occupational disease 

using the methods in 2012–2016. Patients and methods: In 55 participants (49 males), follow-up 

EMG at 1 to 5 years from recognition as occupational disease was assessed. Eighty-one arms were 

aff ected by UNE. Changes in the amplitude of motor nerve conduction velocity of the ulnar nerve 

across the elbow (MNCV-U) and in compound muscle action potential over the abductor digiti 

minimi (CMAP ADM) were compared with initial EMG. Results: The MNCV-U parameter remained 

unchanged in 54% of cases, deteriorated in 16% and improved in 30%. The mean MNCV-U 

increased signifi cantly between the measurements. The CMAP ADM amplitude was unchanged 

in 89% of cases, worse in 4% and better only in 7%. Its mean value at follow-up was not statistically 

signifi cantly diff erent. There was no case of completely normalized EMG. Conclusion: Occupational 

UNE is a chronic condition with an unsatisfactory prognosis even after the occupational risk is 

removed.
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Úvod
Léze n. ulnaris v oblasti lokte (ulnar nerve en-

trapment; UNE) lze v ČR uznávat jako nemoci 

z povolání. Podmínkou jsou klinické příznaky 

a patologický nález v EMG vyšetření odpoví-

dající nejméně středně těžkému poškození. 

Vyvolávající noxou je buď nadměrné přetě-

žování příslušných struktur horních končetin, 

nebo působení nadlimitních vibrací [1]. 

Pro nutnost jednotných posudkových po-

stupů zaručujících srovnatelné výsledky při 

určení stupně závažnosti poškození byla 

vypracována jednotná a ve všech běžných 

EMG laboratořích dostupná metodika EMG 

vyšetření, byly vybrány základní parametry 

pro hodnocení a stanoveny jejich normální 

hodnoty [2,3]. Následně byla stanovena neu-

rofyziologická kritéria středně těžkého posti-

žení: rychlost motorického vedení n. ulnaris 

přes loket (motor nerve conduction velocity 

of the ulnar nerve; MNCV-U) < 39 m/ s, či roz-

díl MNCV-U na předloktí a přes loket ≥ 30 %, 

či amplituda sumačního motorického akč-

ního potenciálu (compound muscle action 

potential; CMAP) nad musculus abductor 

digiti minimi (CMAP ADM) < 4,8 mV při vy-

loučení jiné příčiny než léze v lokti, či ampli-

tuda CMAP ADM o ≥ 50 % nižší než na druhé 

nepostižené končetině. Postup stanovení 

středního stupně závažnosti UNE za pomoci 

těchto kritérií byl uveřejněn v Metodickém 

opatření ve Věstníku Ministerstva zdravot-

nictví ČR (obr. 1) [4]. 

Cílem sdělení je uvést šestileté zkušenosti 

s touto metodikou v praxi a posoudit vývoj jed-

notlivých EMG parametrů po uznání nemoci 

z povolání, což je důležité zejména pro zpětné 

zhodnocení vhodnosti výběru neurofyziolo-

gických parametrů a jejich hodnot ke stano-

vení středního stupně tíže profesionální UNE.

Soubor a metodika 
V letech 2012–2016 bylo za nemoci z po-

volání uznáno v ČR celkem 88 nových pří-

padů UNE. Ze středisek nemocí z povolání, 

která mají povolení Ministerstva zdravotnic-

tví posuzovat a uznávat nemoci z povolání, 

byly vyžádány anonymizované protokoly 

EMG vyšetření, a to jednak ze vstupních vy-

šetření, na základě kterých byla nemoc z po-

volání uznána, a jednak z kontrolních EMG 

vyšetření, pokud byla provedena. Celkem 

tak byly získány protokoly týkající se 81 UNE, 

bylo tedy hodnoceno 92 % všech uznaných 

případů. Postiženo bylo 55 osob (49 mužů), 

u 26 pracovníků byly UNE zasaženy obě 

Tab. 1. Charakteristika souboru 

Soubor n
Věk (roky)

medián minimum maximum

muži 49 51 22 66

ženy 6 48 26 61

celkem 55 51 22 66

n – počet

Obr. 1. Algoritmus stanovení středního stupně závažnosti léze loketního nervu v lokti [4].
CMAP ADM – sumační motorický akční potenciál nad musculus abductor digiti minimi; 

HK – horní končetiny; MNCV – rychlost motorického vedení

Fig. 1. Algorithm for determining the moderate severity of the ulnar nerve entrapment 
across the elbow [4].
CMAP ADM – compound muscle action potential over the abductor digiti minimi; 

HK – upper limbs; MNCV – motor nerve conduction velocity

Jsou splněny předběžné klinické podmínky 

uvedené v Metodickém opatření?

Postup podle Metodického 

opatření nelze použít!

Nejedná se o středně těžké postižení. Jedná se o středně těžké postižení.

MNCV přes loket < 39,0 m/s? 

MNCV přes loket o ≥ 30 % pomalejší než na předloktí?

Amplituda CMAP ADM < 4,8 mV?

Amplituda CMAP ADM o ≥ 50 % nižší než na druhé HK?  
Vyloučena léze C8 

a sy Guyoni?
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Obr. 2. Splnění kritérií pro uznání nemoci 
z povolání při postupu dle algoritmu 
popsaného v Metodickém opatření Minis-
terstva zdravotnictví.
CMAP ADM – sumační motorický akční po-

tenciál nad musculus abductor digiti mi-

nimi; MNCV – rychlost motorického vedení; 

n – počet

Fig. 2. Met criteria for recognition 
of an occupational disease following the 
algorithm described in the Methodology 
of the Ministry of Health.
CMAP ADM – compound muscle action 

potential over the abductor digiti minimi; 

MNCV – motor nerve conduction velocity; 

N – number

výchozí soubor

n = 81 rukou

1. kritérium 

MNCV přes loket < 39,0 m/s 

2. kritérium 

MNCV přes loket o ≥ 30 % 

pomalejší než na předloktí

3. kritérium

amplituda CMAP ADM < 4,8 mV

n = 51

n = 3

n = 5

n = 30

n = 27

n = 22
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ano
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ne

ne

ne
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horní končetiny. Věkovou charakteristiku 

souboru podává tab. 1. Všichni postižení byli 

vyřazeni z práce, při níž jejich nemoc z povo-

lání vznikla.  

Protokoly vstupních EMG vyšetření byly 

znovu hodnoceny s ohledem na splnění 

zmíněných kritérií stanovených Metodickým 

opatřením (obr. 1) [4] a podle protokolů kon-

trolních vyšetření provedených za 1–5 let 

(medián = 22 měsíců) od vstupního vyšet-

ření byla posouzena dynamika změny zá-

kladních parametrů – MNCV-U a amplitudy 

CMAP ADM. 

Hodnocení dynamiky změny parame-

trů bylo vyjádřeno ve třech kategoriích vy-

cházejících ze vztahu ke splnění posudko-

vého kritéria umožňujícího uznání nemoci 

z povolání:

„Beze změny“ znamená, že mezi oběma 

vyšetřeními nedošlo ke změně kategorizace 

„splňuje či nesplňuje“ posudkové kritérium 

umožňující uznání nemoci z povolání. 

„Zlepšeno“ znamená, že mezi oběma vy-

šetřeními se hodnota příslušného parame-

tru změnila z kategorie „splňuje“ na kategorii 

„nesplňuje“ kritérium umožňující uznání ne-

moci z povolání.

„Zhoršeno“ znamená, že mezi oběma vy-

šetřeními se hodnota příslušného parametru 

změnila z kategorie „nesplňuje“ na katego-

rii „splňuje“ kritérium umožňující uznání ne-

moci z povolání.

K porovnání průměrných hodnot MNCV-U

přes loket a amplitudy CMAP ADM mezi 

úvodním a kontrolním souborem byl pou-

žit párový t-test. Jako kritérium statistické vý-

znamnosti bylo zvoleno p ≤ 0,05. Analýza 

byla provedena pomocí Statistical Software 

for Excel (QIMacros, Denver, CO, USA).

Výsledky
Ze souhrnného zhodnocení vstupních pro-

tokolů vyplynulo, že u 51 UNE (63 %) byla 

střední tíže postižení stanovena již na zá-

kladě prvního kritéria (MNCV-U < 39 m/ s), 

i když mezi nimi bylo i šest případů splňu-

jících též druhé kritérium (MNCV-U o ≥ 30 % 

pomalejší než na předloktí) a 17 případů spl-

ňujících také třetí kritérium (amplituda CMAP 

ADM < 4,8 mV). U tří případů bylo pro hod-

nocení střední tíže UNE rozhodující druhé 

kritérium, u pěti dalších případů bylo urču-

jící až třetí kritérium (obr. 2). Mezi 22 zbýva-

jícími případy, u nichž jsou kritéria 1–3 v me-

zích normy, mohly být případy uznané podle 

čtvrtého kritéria, tzn. že amplituda CMAP 

ADM byla o > 50 % nižší než na druhé kon-

četině, nebo vyšetření ještě nebyla prove-

dena podle zmiňované metodiky, což se 

týkalo zejména případů, které byly uznány 

v roce 2012, event. i v roce 2013 (tyto případy 

mohly být s ohledem na trvání hygienického 

šetření a event. i délku trvání přezkumného 

řízení uznány ještě na základě EMG vyšet-

ření provedeného před platností vyvinuté 

metodiky). 

Dynamiku MNCV-U mezi vstupním a kon-

trolním vyšetřením znázorňuje obr. 3. Při 

srovnání průměrných absolutních hodnot 

MNCV-U mezi těmito dvěma vyšetřeními 

bylo zjištěno, že při kontrolním vyšetření byla 

hodnota statisticky významně vyšší (obr. 4). 

Co se týká amplitudy CMAP ADM, byla pa-

trná výrazná stabilita nálezů, 89 % z nich bylo 

0

10

20

30

40

50

60

70

80

medián = 40 m/s

MNCV kontrolní

medián = 36 m/s

MNCV úvodní
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t = 2,326; p = 0,02

Obr. 4. Porovnání hodnoty mediánu 
MNCV loketního nervu přes loket při 
úvodním a kontrolním EMG vyšetření. 
MNCV – rychlost motorického vedení

Fig. 4. Comparison of the median va-
lue of MNCV of the ulnar nerve across 
the elbow in the initial and control EMG 
examination.
MNCV – motor nerve conduction velocity

beze změny zlepšeno zhoršeno

Obr. 3. Dynamika MNCV loketního nervu 
přes loket mezi úvodním a kontrolním 
EMG vyšetřením s ohledem na splnění to-
hoto kritéria pro účely posouzení nemoci 
z povolání (n = 81).
MNCV – rychlost motorického vedení; 

n – počet

Fig. 3. Dynamics of MNCV of the ulnar 
nerve across the elbow between initial 
and control EMG examination in view of 
meeting this criterion for purposes of as-
sessing an occupational disease (N = 81).
MNCV – motor nerve conduction velocity; 

N – number

beze změny zlepšeno zhoršeno

Obr. 5. Dynamika amplitudy CMAP ADM 
mezi úvodním a kontrolním EMG vyšet-
řením s ohledem na splnění tohoto krité-
ria pro účely posouzení nemoci z povo-
lání (n = 81).
CMAP ADM – sumační motorický akční po-

tenciál nad musculus abductor digiti mi-

nimi; n – počet 

Fig. 5. Dynamics of CMAP ADM amplitude 
between initial and control EMG examina-
tion in view of meeting this criterion for 
purposes of assessing an occupational 
disease (N = 81).
CMAP ADM – compound muscle action po-

tential over the abductor digiti minimi; 

N – number
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beze změny a ani při srovnání průměrných 

absolutních hodnot nebyl rozdíl mezi vstup-

ním a kontrolním vyšetřením statisticky vý-

znamný (obr. 5 a 6). 

Podstatné bylo zjištění, že žádný z EMG 

nálezů se zcela neznormalizoval, i když již 

nedosahoval středního stupně závažnosti. 

Diskuze
Profesionální poškození loketního nervu 

v oblasti lokte je poškození chronické. Na 

jeho rozvoji se podílí celá řada faktorů – pře-

tížení ruky, poloha v lokti, tlak na loketní nerv 

při fl ektovaném předloktí, pevný úchop ruky 

s pronací a fl exí v lokti (komprese nervu svaly 

– musculus flexor digitorum profundus, 

musculus fl exor carpi ulnaris), rozvoj dege-

nerativních změn loketního kloubu (osteo-

fyty), subluxace nervu (opakovaná), prochla-

zení, vibrace přenášené na horní končetiny, 

poruchy cirkulace, stres (zhoršení stability 

úchopu, nedostatek relaxace, akcentace po-

ruch mikrocirkulace) [5].

Systematické review autorů Seidel et al 

se na základě dostupných studií zaměřilo 

na vyhodnocení podílu fyzikálních faktorů 

na vznik UNE. Významným faktorem přispí-

vajícím k rozvoji UNE byla síla vynakládaná 

horními končetinami, vibrace přenášené 

na horní končetiny (s akcelerací ≥ 3 m/ s² 

po > 1 h/ den), nepřirozená pracovní po-

loha v lokti nebo zápěstí (≥ 2 h/ den) a opa-

kované činnosti (> 4 pohyby zápěstí nebo 

lokte za minutu po ≥ 2,5 h/ den). Tomu od-

povídají i náplně konkrétních profesí (jako je 

práce s kladivem, lopatou, práce vyžadující 

opakovanou fl exi a extenzi lokte), u kterých 

bývají neuropatie loketního nervu v oblasti 

lokte nejčastěji uznávané za nemoci z po-

volání [6]. Postiženi bývají brusiči, lamači ka-

mene, horníci, lesní dělníci pracující s moto-

rovou pilou, foukači skla, slévárenští dělníci 

– formíři, kladiváři, taviči, ale také např. hu-

debníci, zubní technici, pokladní v super-

marketech apod [7].

Mezi predisponující faktory zvyšující prav-

děpodobnost vzniku UNE patří také mužské 

pohlaví, kouření cigaret a syndrom spánkové 

apnoe [8–11].

Parametry motorické i senzitivní neu-

rografie u UNE jsou předmětem mnoha 

sdělení s různě početnými soubory zdra-

vých osob i nemocných s akutní i chronic-

kou UNE. Již v roce 1999 byla vypracována 

doporučení týkající se metodiky vyšetření 

n. ulnaris. Připravila ji American Academy 

of Electrodia gnostic Medicine na podkladě 

metaanalýzy 398 článků a abstrakt. Z těchto 

zdrojů bylo nakonec vybráno 13 prací, které 

vyhovovaly svým rozsahem vyšetření, meto-

dikou, hodnocenými parametry a zacílením 

na nemocné s poškozením loketního nervu 

v loketním úseku. Celkově bylo hodnoceno 

564 UNE a 702 normálních kontrolních ná-

lezů. Senzitivita vyšetření byla 37–86 % 

a specifi cita 95 % a více [12].

Avšak ani tato metodika nebyla jedno-

značná, a proto pro převzetí pro posudkové 

účely v ČR nebyla vhodná. Z tohoto důvodu 

byla vypracována pro posuzování profesio-

nální UNE vlastní jednoznačná metodika 

uveřejněná jako Metodické opatření Minis-

terstva zdravotnictví [2–4]. 

Dodržování jednotných doporučených 

postupů je zejména v posudkové praxi ne-

zbytné. Zároveň respektování doporuče-

ných postupů provedení EMG vyšetření se 

jeví metodou poskytující obecně spolehlivé 

srovnatelné výsledky. Např. studie autorů 

Schuhfried et al na 24 zdravých jedincích 

zaměřená na variabilitu výsledků získaných 

více vyšetřujícími osobami neprokázala vý-

znamný rozdíl v hodnotách MNCV-U ani 

CMAP ADM naměřených dvěma různými 

vyšetřujícími 30 min po sobě. Avšak během 

měření a hodnocení MNCV-U musí být s ne-

významnou variabilitou počítáno. Ve srov-

nání s hodnotami CMAP ADM je variabilita 

MNCV-U vyšší [13].

Po několika letech je možno na základě 

provedeného retrospektivního hodnocení 

konstatovat, že Metodické opatření ke stano-

vení středního stupně závažnosti poškození 

loketního nervu v oblasti lokte za pomoci 

elektrofyziologických kritérií bylo jak v EMG 

laboratořích, tak v pracovně lékařské praxi 

implementováno. Výsledky kontrolních EMG 

vyšetření osob, u kterých byla UNE uznána 

za nemoc z povolání, ukázaly, že i přes vy-

řazení z působení vyvolávajícího rizikového 

faktoru pracovních podmínek se EMG para-

metry ani v jednom případě zcela nenorma-

lizovaly. Nejedná se tedy při dodržení pod-

mínek Metodického opatření o přechodná, 

rychle se zlepšující postižení. I když MNCV-U 

jeví tendenci ke zlepšení, amplituda CMAP 

ADM se i přes vyřazení z rizikové práce pod-

statněji nezlepšila. Jedná se tedy u těchto 

nemocí z povolání o poškození dlouhodo-

bého charakteru neustupující ani při dlou-

hodobém vysazení z pracovní zátěže.

Průměrné počty nových případů UNE 

uznaných v ČR ročně jako nemoci z povo-

lání se před zavedením uvedeného Meto-

dického opatření a po něm z hlediska dlou-

hodobého nezměnily, např. v letech 2007 až 

2017 se pohybovaly od 14 do 39 nových pří-

padů za rok [14]. Z toho autoři usuzují, že kri-

téria nebyla zvolena ani příliš mírná ani pří-

liš přísná. Implementací doporučeného 

postupu došlo jednak ke sjednocení meto-

diky EMG vyšetření a jednak k jednotnému 

posuzování střední tíže postižení UNE.

Osoby s uznanou nemocí z povolání jsou 

dispenzarizovány a při zjištění splnění kli-

nických podmínek, které jsou uvedeny ve 

vyhlášce č. 104/ 2012 Sb., může být trvání 

nemoci z povolání ukončeno. Ukončení ne-

moci z povolání je u tohoto postižení však 

možné až tehdy „nejsou-li neurologickým 

vyšetřením zjištěny objektivní známky one-

mocnění a současně jsou v mezích normy 

výsledky EMG postiženého nervu“ [15]. Pro 

pracovně lékařskou praxi mohou být vý-

sledky předložené studie signálem, že u UNE 

naděje na ukončení trvání nemoci z povolání 
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Obr. 6. Porovnání hodnoty mediánu am-
plitudy CMAP ADM při úvodním a kontrol-
ním EMG vyšetření.
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Fig. 6. Comparison of the median value of 
CMAP ADM amplitude in the initial and 
control EMG examination.
CMAP ADM – compound muscle action 

potential over the abductor digiti minimi
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v prvních 5 letech po uznání nemoci z povo-

lání není příliš reálná. O to menší je naděje na 

brzké zařazení postiženého k původní práci, 

pokud přetrvávají vyvolávající faktory, tj. pře-

těžování horních končetin nebo působení 

nadlimitních vibrací. Tím větší důraz je po-

třeba klást na prevenci těchto profesionál-

ních postižení, kde by základní fi lozofií měla 

být eliminace rizikových faktorů práce.

Při hodnocení prognózy neuropatie n. ul-

naris se zdá, že existuje její vazba k pracovní 

expozici v předchorobí, jak dokládají Fadel 

et al ve svém systematickém review. Jediná 

v review zahrnutá dostatečně kvalitní práce 

zjistila významný vztah mezi pracovní expo-

zicí (mírou vynakládané síly, vibrací přená-

šených na horní končetiny, opakování po-

hybů lokte a zápěstí, nepřiměřené pracovní 

polohy v posledním roce před dia gnózou 

neuropatie n. ulnaris) a prognózou onemoc-

nění s OR 1,78 (95 % interval spolehlivosti 1,1–

2,88). Prognóza v této studii byla hodnocena 

formou dotazníku na subjektivní potíže pa-

cientů. Ostatní studie zahrnuté do uvede-

ného review mapovaly asociaci pracovní 

expozice s prognózou této choroby nedo-

statečným způsobem, proto chybí dosta-

tečné množství důkazů k jednoznačnému 

závěru [16]. V tomto ohledu je naše práce 

přínosná, neboť hodnotí vývoj objektiv-

ních EMG parametrů. Omezením naší práce 

je naproti tomu právě to, že se nezaměřila 

i na klinické příznaky. Avšak protože osoby 

s uznanou nemocí z povolání jsou dispenza-

rizovány, je při spolupráci středisek nemocí 

z povolání možné výzkum v tomto ohledu 

doplnit.

Závěr
U UNE uznaných na základě Metodického 

opatření z povolání EMG nálezy s postižením 

amplitudy CMAP ADM ve většině případů 

přetrvávají, zatímco MNCV-U jeví určitou ten-

denci ke zlepšení. Nicméně žádný z 81 uzna-

ných případů neměl při kontrole za 1–5 let 

normální EMG nález, který by umožňoval 

ukončení trvání nemoci z povolání.
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Inpatient multidisciplinary rehabilitation 
programme for postural and gait stability 
in Huntington’s disease – a pilot study

Vliv multidisciplinárního rehabilitačního 

programu během hospitalizace na posturální 

stabilitu a stabilitu chůze u Huntingtonovy 

nemoci – pilotní studie 

Abstract
Aim: Postural and gait instability in Huntington‘s disease (HD) is a key component of the motor 

symptomatology which contributes to an increased risk of falls. Rehabilitation is considered 

benefi cial in postural and gait stability treatment. We aimed to explore the feasibility and the short- 

and long-term eff ects of an inpatient multidisciplinary rehabilitation program on postural and gait 

stability in subjects with HD. Methods: A sample of 13 subjects with HD but with no severe cognitive 

defi cit or depression underwent a 3-week specifi c inpatient rehabilitation program focused 

on postural and gait stability. Patients were examined at the baseline, after the completion of 

rehabilitation, and then 1 month and 3 months after the end of the program. The testing included: 

gait stability examination (Dynamic Gait Index; DGI), posturography examination of postural 

stability on a stable (PSS) and 20% unstable (PSU) platform and the total motor score evaluation by 

Unifi ed Huntington‘s Disease Rating Scale (UHDRS). Results: There was a signifi cant improvement 

lasting 3 months in PSS and a signifi cant improvement in DGI immediately after the rehabilitation. 

There was no signifi cant improvement in the PSU and UHDRS total motor score. Conclusion: Specifi c 

rehabilitation methods are safe and feasible and may be benefi cial in the treatment of postural 

and gait instability in patients with early and mid-stage HD. The postural instability improvement 

measured by PSS persisted for at least 3 months. The gait stability improvement in DGI did not 

persist after 1 month. We found no improvement in PSU. This exploratory study off ers a sample of 

a specifi c rehabilitation protocol for stability training in HD.
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Introduction
Huntington’s disease (HD) is a hereditary 

neurodegenerative disease which mani-

fests itself through involuntary movements 

and voluntary motor function impairment, 

together with cognitive and behavioral 

impairment. 

The average age of HD onset is in the 4th 

decade, and the disease duration is com-

monly between 15–20 years. In the later 

stages it leads to complete disability and de-

pendence on caregivers and the commu-

nity. There is only limited and temporary 

symptomatic therapy [1]. Postural and gait 

instability in subjects with HD is a key com-

ponent of the motor symptomatology [2], 

contributing to an increased risk of falls. Falls 

have been reported from 60 to 80% of sub-

jects with HD [2–5]. Falls, injury and loss of 

independent ambulation are often factors 

which precipitate admission to a nursing 

home [6]. 

Subjects with HD manifest significant 

postural control deficits when perform-

ing motor skills typical of daily living activ-

ities [7]. Posturography shows a consistent 

pattern of abnormality in HD [8]. Signifi cant 

defi cits were reported in anticipatory pos-

tural adjustments [8,9], in reactive postural 

responses [10–12] as well as in still stand-

ing [10]. Subjects with HD showed consid-

erably more anterior-posterior sway than 

normal, especially when visual and proprio-

ceptive cues were eliminated [11]. Posturo-

graphy examination of the limits of stability 

(LOS; the amount of maximum excursion an 

individual is able to cover intentionally in any 

direction without losing their balance or tak-

ing a step) showed impairment even before 

the clinical onset of the disease. The centre 

of pressure (COP) displacements were ana-

lyzed during maximum leaning in four basic 

directions and under three sensory con-

ditions (eyes open, eyes closed and eyes 

closed standing on foam). Subjects with 

manifest HD showed significantly greater 

COP ranges than the healthy control sub-

jects in all sensory conditions. The greatest 

deterioration was found when standing on 

foam [13].

Rehabilitation may provide a therapeutic 

approach to stimulation of the brain to re-

cruit alternative neuronal networks and en-

hance neuronal activity in pre-existing dam-

aged neuronal networks [14]. Fritz et al in 

a recent systematic review found seven 

studies involving rehabilitation treatment 

and evaluation of balance in HD. It seems 

that rehabilitation may be benefi cial in bal-

ance treatment [15]. Previous studies which 

focussed on both inpatient and outpatient 

rehabilitation programmes in HD showed 

the effects on motor performance, func-

tion (Activities of Daily Living; ADL) or gen-

eral physical condition, and even improve-

ments in the gait and balance of patients 

with HD [16–29]. However, there is a limited 

number of inpatient rehabilitation studies 

focussed specifi cally on postural and gait 

therapy in HD. Tab. 1 shows the methodol-

ogy and results of comparable studies fo-

cussed on multidisciplinary inpatient reha-

bilitation using physiotherapy, occupational 

therapy, speech therapy, respiratory exer-

cises, cognitive rehabilitation exercises, train-

ing in groups in the gym and/ or in a swim-

ming pool, patient education sessions and 

group discussions for participants, assess-

ment of the need for assistive devices and 

dietitian intervention. 

Our study is the fi rst prospective multidis-

ciplinary study using a specifi c programme 

aimed at postural and gait stability in HD 

during a 3-week hospitalization. This study 

uses objective evaluation of postural and 

gait stability parameters repeatedly during 

a 4-month follow-up. A constant, clearly de-

fi ned physiotherapy protocol focussed on 

postural and gait stability training with daily 

evaluation of improvement was used.

The aim of our study was to explore the 

feasibility and the short- and long-term ef-

fects of an inpatient multidisciplinary rehabil-

itation programme on postural and gait in-

stability in the early and middle stages of HD. 

Methods
Participants 

The subjects with HD from The Move-

ment Disorders Centre, Charles Univer-

sity in Prague were screened consecutively 

for the study during a 3-year period (2014–

2016). The inclusion criteria were age over 

18, genetically verified HD in the early and 

middle stages, stable medication, no other 

rehabilitation during the 4-month course 

of the study, and a signed informed con-

sent form. The exclusion criteria were acute 

psychiatric symptoms, dementia prevent-

ing cooperation – Mini Mental State Exam-

ination (MMSE) [30] score lower than 20, 

concurrent depression – Beck Depression 

Inventory (BDI) [31] score higher than 9, se-

vere immobility or co-morbidities prevent-

ing active cooperation in the rehabilitation 

programme or interfering with the moni-

tored criteria (serious orthopaedic or inter-

nal medicine dia gnoses, other neurological 

dia gnoses causing movement impairment, 

severe visual impairment or hearing loss 

etc.), as well as non-compliance of the sub-

ject or the family. The study was performed 

in accordance with the ethical standards laid 

down in the 1975 Declaration of Helsinki. The 

responsible Institutional Review Boards ap-

proved the study protocol and the informed 

consent form (research Ethics Committee of 

the General University Hospital, Prague, ap-

proval number: 40/ 13). 

Souhn
Cíl: Posturální instabilita a instabilita chůze patří mezi významné motorické symptomy Huntingtonovy nemoci (HN), které zvyšují riziko pádů. Rehabilitace 

je podstatnou součástí terapie instability. Cílem studie bylo zhodnotit, krátkodobý a dlouhodobý efekt multidisciplinárního rehabilitačního programu 

na posturální instabilitu i instabilitu chůze u HN a posoudit možnost provedení programu za hospitalizace. Metodika: 13 pacientů s HN bez těžšího 

kognitivního defi citu a deprese absolvovalo třítýdenní multidisciplinární rehabilitační program během hospitalizace, který byl specifi cky zaměřený na 

posturální stabilitu a stabilitu chůze. Vyšetření proběhla na začátku programu, po dokončení rehabilitace, po 1 a 3 měsících od dokončení. Testování 

zahrnovalo vyšetření stability chůze (Dynamic Gait Index; DGI), posturální stability pomocí posturografu na stabilní (PSS) and nestabilní 20% (PSU) 

plošině a motorické skóre pomocí Unifi ed Huntington’s Disease Rating Scale (UHDRS). Výsledky: PSS prokázalo statisticky významné zlepšení přetrvávající 

po dobu 3 měsíců a signifi kantní zlepšení v DGI ihned po rehabilitaci. V motorickém skóre UHDRS a PSU statisticky významné zlepšení nalezeno nebylo. 

Závěr: Specifi cký rehabilitační program je bezpečný a dobře využitelný při terapii poruch stability u HN. Posturální stabilita dle PSS byla zlepšena po 

sledovanou dobu 3 měsíců. Zlepšení stability chůze dle DGI odeznělo do 1 měsíce. V PSU signifi kantní zlepšení nebylo prokázáno. Tato studie nabízí 

návrh specifi ckého rehabilitačního protokolu pro trénink stability u HN.
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Study design 

The screening visit included a clinical neu-

rological examination, which was per-

formed by a neurologist experienced in 

HD, the MMSE test (a 30-point neuropsy-

chological screening test for cognitive 

deficit; higher scores mean better per-

formance) and the BDI test (a 21-ques-

tion multiple-choice self-report inventory, 

a psychometric test for measuring the se-

verity of depression; higher scores mean 

more severe depression) administered by 

a neuropsychologist. 

Outcome measures

The subjects were examined at the baseline, 

after the 3-week inpatient rehabilitation pro-

gramme and 1 month and 3 months after 

fi nishing the programme.

The set of examinations included: a gait 

stability examination using the Dynamic Gait 

Index (DGI; assesses an individual’s ability to 

modify balance while walking in the pres-

ence of external demands – higher scores 

indicate better performance) [32], adminis-

tered by a physician with a specialization in 

neurology and rehabilitation medicine and 

experienced in HD; the same examiner per-

formed all the assessments and a postural 

stability examination by posturo graphy, 

LOS [33], administered by a physiothera-

pist experienced in gait and posture; the 

same physiotherapist performed all the as-

sessments. We used the Balance Master de-

vice and the Balance Master LOS Test. The 

LOS test quantifies the maximum distance 

the subject can intentionally displace their 

centre of gravity while maintaining stabil-

ity. We measured the endpoint excursions 

in 8 directions, 4 cardinal + 4 diagonal, and 

their total scores. The subjects were asked 

to watch the screen and try to “hit the high-

lighted points with the cursor on the screen” 

by leaning their bodies. The test was per-

formed once on the stable (PSS) and once 

on the 20% unstable (PSU) platform and the 

Unified Huntington’s Disease Rating Scale 

(UHDRS), the total motor score (a basic motor 

performance evaluation tool in HD – higher 

scores indicate lower performance) [34], 

administered by a neurologist expe-

Tab. 1. Comparison of the studies focussed on intensive inpatient multidisciplinary rehabilitation in HD.   

Study Zinzi et al [29] Piira et al (1 year) [20] Piira et al (2 years) [21] Ciancarelli et al [22]

subjects

40 genetically confi rmed HD 

subjects in early and middle 

stages

37 genetically confi rmed HD 

subjects in early and middle 

stages

37 genetically confi rmed HD 

subjects in early and middle 

stages

34 genetically confi rmed HD 

subjects in early and middle 

stages

length 

of inter-

vention 

3 weeks

3× / year

2 years

3 weeks

3× / year

1 year

3 weeks

3× / year 

2 years

3 weeks

intensity 

of inter-

vention  

8 h / day

5 days / week

+ 4 h during the weekends 

8 h / day

5 days / week

+ 4 h during the weekends in 

one of the 2 centres

8 h / day 

5 days / week

+ 4 h during the weekends in 

one of the 2 centres

2× / day

6 days / week 

2 h / session

tools 

(motor 

function)

Tinetti Scale

PPT

TUG

10MWT

6MWT

BBS

ABC questionnaire

TUG

10MWT

6MWT

BBS

ABC questionnaire

Barthel Index Total Functional 

Capacity Scale 

PPT

Tinetti Scale

evaluation
at the beginning and at the 

end of each admission

at the beginning and at the 

end of each admission

+ 5-day evaluation stay 

approximately 3 months after 

the last RHB admission

at the beginning and at the 

end of each admission

+ 5-day evaluation stay 

approximately 3 months after 

the last RHB admission

at the beginning and at 

the end of the 3-week RHB 

treatment, Barthel Index

3 months after the treatment 

by a telephone follow-up 

interview

results

Highly signifi cant 

improvement in the Tinetti 

scale and PPT. 

No carry-over eff ect from one 

admission to the next, but 

also no motor decline over 

two years. 

Signifi cant improvement in 

gait –TUG, 10MWT, 6MWT 

from baseline through 

stay two and three to the 

evaluation stay in the fi rst 

year. An overall improvement 

in balance (BBS) from baseline 

to evaluation stay. 

No change in ABC score from 

the baseline to the evaluation 

stay. 

After 15 months a slight 

decline or stable function in 

gait and a minor statistically 

non-signifi cant decline in BBS.

Among the six participants 

who completed the 2-year 

program, four had stable 

or improved gait (TUG) 

from baseline to the last 

measurement point. Similar 

fi ndings in balance. BBS 

scores stable or improved in 

four individuals throughout 

the study period.

A signifi cant increase in 

Barthel Index, Total Functional 

Capacity Scale, PPT and 

Tinetti Scale at the end of the 

3-week RHB

The improvement in 

Barthel Index vanished after 

3 months.

6MWT – Six Minute Walk Test; 10MWT – Ten Meter Walk Test; ABC questionnaire – Activities of Balance Confi dence Scale; BBS – Berg Balance Scale; 

HD – Huntington’s disease; PPT – Physical Performance Test; RHB – rehabilitation; TUG – Timed-up-and go test 
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Tab. 2. The physiotherapy protocol.

The list of tasks – the subject is asked to perform each task 1×

1. 10-m walk – The subject is asked to walk a 10 m long distance between 2 lines   indicating the start and the fi nish at a comfortable self-se-

lected pace.    

2. Walking along a line – The subject is asked to walk a 10 m long distance along a line stuck to the fl oor at a comfortable self-selected pace 

with feet in tandem. If he/she is not able to put feet in tandem or tends to fall, he/she can walk along the line without feet in tandem. The task 

is then assessed as “cannot perform”. 

3. Walking with horizontal head turns – The subject is asked to walk a 10-m distance between 2 lines indicating the start and the fi nish at 

a comfortable self-selected pace. He/she is asked to turn his/her head to the right or left at a verbal cue. The frequency of head turns is about 

4–6 turns at the distance of 10 m.

4. Walking to a metronome – The subject is asked to walk a 10 m long distance between 2 lines indicating the start and the fi nish, accor-

ding to a regular rhythm given by a metronome (clicking sound). The pace is approximately a normal comfortable walking speed. The subject 

should be able to synchronize the pace with the metronome.

5. The balance cushion (unstable surface – a lens-shaped infl atable cushion 60 cm in diameter) – The subject is asked to take a step onto 

the cushion, keep balance for 10 s standing still and step down without physical help.

6. Stepping over obstacles – The subject is asked to walk a 10-m distance at a comfortable pace and on the way to step over 2 wooden 

boxes (60 × 30 × 25 cm, 100 cm between each other) without physical help. He/she is allowed to slow down or stop to adjust the steps be-

fore stepping over the obstacle.

7. The "Movin Step" (air-fi lled step cushion with 2 connected air chambers, for one foot each, used for exercises to improve balance 

and core stability) – The subject is asked to take a step onto the cushions, keep balance for 10 s while shifting the weight from one foot to the 

other, then step down without physical help.

8. Catching a ball in a standing position – The subject is asked to catch a ball (an infl atable over-ball 25 cm in diameter) which is thrown by 

a physiotherapist from diff erent directions in a cca 2.5-m distance. The subject is standing on a sign stuck to the fl oor and does not have to 

turn around. He/she is allowed to step aside when trying to keep balance. The ball is thrown three times. The subject must be able to catch it 

at least twice. 

9. Throwing a ball at a target – The subject is asked to throw a ball (an infl atable over-ball 25 cm in diameter) into a gate 80 cm wide made 

of two vertical plastic bars. He/she is standing on a mark stuck to the fl oor 2.5 m from the gate. He/she tries three times and should be able to 

hit the target at least twice.

10. Pivot turns – The subject is asked to walk a 10-m long distance between 2 lines indicating the start and the fi nish at a comfortable self-

-selected pace. The physiotherapist shows physically what a “pivot turn” means before the start. The subject is asked to do the same when he/

she hears a signal – a handclap.

11. Initiation and inhibition of a movement at a sound signal – The subject is asked to walk a 10 m long distance between 2 lines indica-

ting the start and the fi nish at a comfortable self-selected pace. Before he/she starts walking, the subject gets the instruction that the start of 

the walking will be signaled by a handclap. The “stop signal” is also a handclap.

12. Jumping into and out of a circle – The subject is asked to jump (with both feet) into a circle (a “Hula-Hoop”circle, 75 cm in diameter) lying 

on the fl oor, then to jump (with both feet)  out of the circle. He/she should be able to do it without physical help.

13. Standing on 1 leg for 10 s (right) – The subject is asked to stand on the right leg for 10 s and keep balance without touching the fl oor 

with the other foot.

14. Standing on 1 leg for 10 s (left) – The subject is asked to stand on the left leg for 10 s and keep balance without touching the fl oor with 

the other foot.

15. Kicking a ball at a target – The subject is asked to kick a ball (an infl atable over-ball 25 cm in diameter) into a gate 80 cm wide made of 

two vertical plastic bars. He/she is standing on a sign stuck to the fl oor 2.5 m from the gate. He/she tries three times and should be able to hit 

the target at least twice and keep balance without physical help.

16. Knee bend (squatting position) – The subject is asked to squat and stand up without physical help.

17. "Slalom" between objects – The subject is asked to walk a 10 m long distance between 2 lines indicating the start and the fi nish at a com-

fortable self-selected pace. There are plastic cones placed in a line, the distance between two cones is 50 cm. The subject should be able to 

pass the cones alternately from the right and left side without kicking them or losing balance.

18. Walking + holding a tray with a cup in hands (double tasking) – The subject is asked to walk a 10 m long distance between 2 lines in-

dicating the start and the fi nish at a comfortable self-selected pace holding a tray with a plastic cup full of water.

19. Walking with counting – The subject is asked to walk a 10 m long distance between 2 lines indicating the start and the fi nish at a com-

fortable self-selected pace and at the same time count backwards by ones starting at 20.

20. Training staircase – The subject is asked to go up and down a small “training staircase” with 4 steps up and down. There is a handrail, but 

the subject is asked not to use it if possible. “Can do” means he/ she is able to complete the task without the handrail or with as little help of 

the handrail as possible, but without physical help of the physiotherapist.
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rienced in HD who had completed the rater 

training.

The whole examination process was con-

ducted by a physician with a specialization 

in neurology and rehabilitation medicine 

and experienced in HD. Two subjects did 

not complete one of the follow-up posturo-

graphy examinations. 

Intervention

The 3-week inpatient rehabilitation pro-

gramme included: 1. individual physiother-

apy focussed on gait, stability and coordina-

tion according to a constant physiotherapy 

protocol (Tab. 2) twice a day for 30 min; 

2. 60 min of other stability and condition 

training daily; 3. 30 min of occupational ther-

apy daily, focussed mainly on motor coor-

dination. No major tailoring was necessary 

as all subjects were able to take part in all of 

the activities. If the subject was tired, he/she 

was allowed to take a rest. If the task proved 

too diffi  cult, it could be modified. In that 

case the task was assessed ’cannot do’ in the 

physiotherapy protocol. 

The specifi c physiotherapy protocol was 

created in consideration of the typical sta-

bility and gait problems of subjects with 

HD (postural instability, impaired dynamic 

balance, impaired velocity control mecha-

nisms, increased variability in temporal con-

trol [2,9,13,35–37]. The list of 20 exercises was 

evaluated every day (can/ cannot perform) to 

observe the changes in the separate tasks. 

’Can perform’ was evaluated 1 point; ’cannot 

perform’ was evaluated at 0 points. As the 

list contains 20 exercises, the maximum was 

20 points every day. The exercises were per-

formed every day in a stable sequence by 

all subjects. The assessment was done dur-

ing the therapy by the same physiotherapist 

during the whole stay. The task was assessed 

as ’can perform’ if the subject was able to 

do it without physical help. Verbal guidance 

was allowed. 

In addition to the steady physiotherapy 

protocol (Tab. 2) 30 min twice a day, ther-

apy with the physiotherapist included other 

2× 30 min used for a workout on the ’Pos-

turomed’ (Haider Bioswing, Pullenreuth, 

Germany) (a neuro-orthopaedic sensori-

motor therapy and dia gnosis device with 

an attenuated, oscillating, spring-damp-

ened unstable platform; it is suspended on 

an oscillation frame that enables dosed, at-

tenuated, compensating movements with 

variably adjusted oscillation amplitudes 

and frequencies), fi tness workout (warming, 

stretching of hypertonic muscles, strength 

training of weakened muscles), aerobic ex-

ercise (stable bicycle, Nordic walking), exer-

cise on the ’Motomed’ (Reck, Betzenweiler, 

Germany) (a neuro-orthopaedic upper and 

lower limb cycling device customized to be 

used passively, motor-assisted, or actively re-

sistive; the subject sits on a stable chair and 

can follow visual feedback on a screen; the 

device was used as actively resistive during 

the training) and the ’DAVID system’ (DAVID 

Systems GmbH, Munich, Germany) (fi tness 

machines for the treatment and monitor-

ing of problems in the back, hips and knees, 

which are equipped with a monitoring unit 

that connects to a central server with a da-

tabase of individual patients and their treat-

ment outcomes and goals). 

With the occupational therapists the sub-

jects had 30 min a day of ADL training in-

cluding the ’training fl at’ (a place designed 

as a regular household for training in ADL 

and  instrumental ADL with the aid of as-

sistive devices and compensatory mecha-

nisms), hand motor skill training, cognitive 

and executive function training (“The Happy 

Neuron – Brain Jogging” computer pro-

gram [Alpelephant, s.r.o., Prague, Czech Re-

public] – an interactive cognitive stimulation 

tool designed for various medical and other 

backgrounds). The tasks were administered 

by the same occupational therapist during 

the entire course.

The subjects underwent speech and 

swallowing therapy and individual psycho-

therapy if needed. A social worker was avail-

able during the entire course together with 

an all-day nursing service. Tab. 3 shows an 

example of the daily programme.

Statistical analyses

For primary analysis, the Friedman test fol-

lowed by Wilcoxon’s post hoc analyses 

were used to assess the subjects’ perfor-

mance at the baseline, immediately post 

rehabilitation, and 1 month and 3 months 

after the rehabilitation programme. All fol-

low-up examinations were compared to the 

baseline.

Bonferroni correction for multiple com-

parisons was applied for 4 tests per-

formed with a corrected P threshold equal 

to < 0.0125 (i.e. 0.05/ 4) for P < 0.05. For each 

type of exercise, the sum of successfully per-

formed exercises (i.e. ’can perform’) was cal-

culated separately for Day 1–9 and Day 10–18.

The eff ect of the individual exercises (i.e., se-

condary analysis) was calculated using the 

Wilcoxon signed rank sum test; no correc-

tion for multiple comparisons was applied.

Results
A sample of 16 genetically verified subjects 

with HD (9 women) in the early and mid-

dle stages were included in the rehabili-

tation programme. A group of 13 subjects 

completed the entire 4-month course of the 

study. Three subjects fi nished the 3-week in-

patient programme but dropped out dur-

ing the following 3 months of the follow-up. 

The mean age was 48 years (standard devia-

tion [SD] 14, range 25–67), the mean HD du-

ration was 6 years (SD 2.4, range 2–9) and the 

mean age of symptom onset was 42 years 

(SD 14, range 19–62). The mean number of 

triplets was 46 (SD 4.8, range 41–56). The 

mean Total Functional Capacity was 6.8 

(SD 2.3, range 4–12, where 13 = normal and 

Tab. 3. A sample daily programme.

7.00 – 7.30 hygiene, dressing

7.30 – 8.00 breakfast

8.00 – 9.00
free time, daily rounds, 

physician consultation

9.00 – 9.30
physiotherapy 

(protocol)

9.30 – 10.00 free time, coff ee break

10.00 – 10.30 occupational therapy

10.30 – 11.00 free time

11.00 – 11.30
physiotherapy (stability 

+ condition training)

11.30 – 12.00 free time

12.00 – 12.30 speech therapy

12.30 – 13.00 lunch

13.30 – 14.00
free time, dietitian con-

sultation, if needed

14.00 – 14.30
physiotherapy 

(protocol)

14.30 – 15.00 free time, coff ee break

15.00 – 15.30
physiotherapy (stability 

+ condition training)

15.30 – 16.00 physician consultation

16.00 – 18.00 free time

18.00 – 18.30 dinner

18.30 – 22.00
free time, hygiene, 

undressing

22.00 bed time

psychologist, social worker consultations 

alternatively during breaks if needed
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were published in 2017 [15,38]. They suggest 

that there is preliminary support for the ben-

efi ts of exercise and physical activity in HD 

in terms of motor function, gait speed and 

and intensity can infl uence the symptoms 

of HD.

Two systematic reviews evaluating physi-

cal therapy and exercise interventions in HD 

0 = severe disability). One subject dropped 

out due to a concomitant medical condition 

(a leg fracture at home between visits) and 

two subjects due to personal organization 

and transportation problems. There were no 

adverse events during the therapy. 

Fig. 1 and Tab. 4 show the subjects’ perfor-

mance at baseline and immediately post re-

habilitation, 1 month and 3 months after re-

habilitation for measures of UHDRS, DGI, PSS 

and PSU (primary analysis).

A signifi cant change was found in PSS 2

(3.7) = 11.4, P = 0.04, W = 0.38, refl ecting 

improvement 1 month after rehabilitation 

(P = 0.008, W = 1.00) as well as 3 months after 

rehabilitation (P = 0.04, W = 0.29) when com-

pared to the baseline.

We also revealed a signifi cant change in 

DGI λ2 (3.10) = 21.9, P < 0.001, W = 0.56, re-

fl ecting an improvement in the HD subjects’ 

performance from the baseline to the state 

immediately post rehabilitation (P = 0.008, 

W = 0.86). However, we did not fi nd any sig-

nifi cant changes in the next follow-up ex-

aminations when compared to the baseline.

No signifi cant diff erences were found for 

the measure of UHDRS λ2 (3.10) = 5.1, P = 0.67, 

W = 0.13] as well as PSU λ2 (3.10) = 7.3, P = 0.25, 

W = 0.24].

Tab. 5 lists the results of 20 individual ex-

ercises between Day 1–9 and Day 10–18. 

A signifi cant improvement in the subjects’ 

performance was observed in the exer-

cises of walking with horizontal head turns 

(P = 0.02), balance cushion (P = 0.002), step-

ping over obstacles (P = 0.03), catching a ball 

in a standing position (P = 0.02) and stand-

ing on the left leg for 10 s (P = 0.02).

Discussion
A limited number of studies included the 

question of how different types of reha-

bilitation methods and their frequency 

Tab. 4. Subjects’ performance at baseline and immediately post rehabilitation, 1 month and 3 months after rehabilitation.

UHDRS (–) DGI (–) PSS (–) PSU (–)
mean SD 95% CI mean SD 95% CI mean SD 95% CI mean SD 95% CI

baseline 32.8 10.6 26.7–38.9 20.0 2.8 18.3–21.7 55.6 18.0 42.8–68.5 66.7 21.1 51.6–81.8

immediately after RHB 30.4 10.6 24.1–36.9 22.0 1.5 22.0–23.8 51.0 20.8 51.0–80.9 76.6 15.0 65.9–87.4

1 month after RHB 31.0 10.9 24.4–37.6 20.8 1.5 19.9–21.8 64.2 15.7 64.2–86.7 69.8 13.6 69.8–89.3

3 months after RHB 32.5 13.0 24.7–40.4 20.7 1.5 20.7–22.4 68.8 11.4 60.6–76.9 71.4 17.4 59.0–83.9

CI – confi dence interval; DGI – Dynamic Gait Index; PSS – postural stability on a stable platform; PSU – postural stability on an unstable platform; 

RHB – rehabilitation; SD – standard deviation; UHDRS – Unifi ed Huntington‘s Disease Rating Scale 

10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

60

U
H

D
R

S
 (

−
)

UHDRS

10

12

14

16

18

20

22

24

26

28

30

D
G

I (


)

dynamic gait index

**

**
*

*
*

0 0

20

40

60

80

100

120

P
S

S
 (

)

postural stability  stable

20

40

60

80

100

120

P
S

U
 (

)

postural stability  unstable

A              B              C             D A              B              C             D

A              B              C             D A              B              C             D

Fig. 1. The eff ects of rehabilitation on postural and gait stability (results of primary analysis).
*P < 0.05; **P < 0.01; x – outliers 

DGI – Dynamic Gait Index; PSS – postural stability on a stable platform; PSU – postural stabi-

lity on an unstable platform; UHDRS – Unifi ed Huntington’s Disease Rating Scale

Obr. 1.  Vliv rehabilitace na posturální stabilitu a stabilitu chůze (výsledky primární analýzy).
*P < 0,05; **P < 0,01; x – odlehlé hodnoty

DGI – Dynamic Gait Index; PSS – posturální stabilita na stabilní plošině; PSU – posturální sta-

bilita na nestabilní plošině; UHDRS – Unifi ed Huntington’s Disease Rating Scale
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and Ciancarelli et al [22]. The studies show 

that intensive multidisciplinary rehabilitation 

may improve motor performance, includ-

ing balance, in HD. The eff ect is obvious im-

mediately after the intervention. We found 

carry-over eff ects in one stability parameter 

after 1 and 3 months. Piira et al [20,21] also 

described carry-over eff ects in gait and sta-

bility parameters between the admissions. 

We did not fi nd any carry-over eff ects after 

1 and 3 months in the other parameters, but 

there was also no decline during the whole 

course of the study, which is in accordance 

with the study performed by Zinzi et al [29]. 

One limitation of this study is the small 

sample size, because this is a single-cen-

tre study and HD is not a common disease. 

The performance and quality of cooper-

ation might also be infl uenced by the ex-

tent of apathy or motivation in the HD 

subjects.

This scale contains only a few points aimed 

specifi cally at gait and stability, therefore we 

did not expect any signifi cant improvement 

in this scale. Furthermore, we did not fi nd 

any general progression of the disease dur-

ing the 4-month period. 

This study showed a signifi cant perfor-

mance improvement in several specifi c ex-

ercise items tested in the second part of the 

therapy in comparison with the fi rst part. 

We can also see which exercise items were 

the most problematic for the majority of the 

subjects. It is interesting that they correlate 

mostly with those with a signifi cant perfor-

mance improvement. This could be con-

sidered in a future investigation of postural 

and gait stability in subjects with HD. The

20-point physiotherapy protocol might be 

utilized during the intervention.

The results of our study support the results 

reported by Zinzi et al [29], Piira et al [20,21] 

balance, as well as a range of physical and 

social benefi ts identified through patient-re-

ported outcomes. The reviews showed that 

the methods of subject recruitment, inten-

sity of training and the physiotherapy meth-

ods used in individual studies were very di-

verse. This is why the comparison of the 

results with our study is quite complicated.

Our study is the fi rst prospective multi-

disciplinary inpatient study using a specifi c 

programme aimed at postural and gait sta-

bility in HD. We found a signifi cant improve-

ment in DGI immediately after the rehabili-

tation programme. There was a decline both 

1 month and 3 months after the rehabilita-

tion. DGI is a very sensitive tool character-

izing the subjects’ functional state. We did 

not fi nd any comparable rehabilitation study 

using DGI in HD; however, there are studies 

using similar tools focussing on postural and 

gait stability. 

Busse et al [16] demonstrated an improve-

ment of the Romberg test outcomes in the 

intervention group compared to the con-

trol group. The scores on the Berg Balance 

Scale either improved after the rehabilita-

tion intervention [20,23,25] or remained 

unchanged [18]. Subjects in the control 

group also demonstrated minor improve-

ments [18]. Balance confidence on both 

walking and stairs measured by the Activi-

ties Balance Confi dence Scale improved in 

the intervention group but declined in the 

control group [24]. There was no signifi cant 

diff erence between the intervention group 

and the control group following a video-

game balance intervention [28]. 

We found a signifi cant improvement of PSS 

after the rehabilitation programme persisting 

for 1 as well as 3 months when compared to 

the baseline. There is no comparable rehabil-

itation study for the change in this parameter 

in HD. We found only a single study [37] using 

LOS on mechanically locked force plates. The 

study described a signifi cant impairment of 

postural control (endpoint excursion, maxi-

mum excursion and directional control) in HD 

as compared to healthy controls.

We did not fi nd any signifi cant improve-

ment in the PSU parameter. The study by Blan-

chet et al [13] proved a higher deterioration in 

PSU compared to PSS. We presume PSU is ap-

parently a diffi  cult test and the level of balance 

impairment in HD causes a certain limit in the 

ability to improve by means of rehabilitation.

The UHDRS total motor score did not 

show any improvement. The scale was used 

as the basic testing tool for subjects with HD. 

Tab. 5. The eff ects of individual exercises (results of secondary analysis).

 

 

Day 1–9 Day 10–18 Wilcoxon
total 
score  total 

score  signed 
rank test

median IQR median IQR P

1. 10-m walk 9 0 9 0 1

2. walk along a line 9 0 9 0 0.5

3. walking with horizontal head turns 8 2.25 9 0 0.02

4. walking with a metronome 8 2 9 1 0.07

5. the balance cushion 5 3.75 9 2.25 0.002

6. step over obstacles 8 2 9 0.25 0.03

7. the “Movin Step” 9 0.25 9 1 0.91

8. catching a ball in a standing position 8 2.25 9 0 0.02

9. throwing a ball at a target 9 1 9 0 0.25
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Another limitation of the study is that if 

a multidisciplinary approach is used it might 

be diffi  cult to delineate which exact method 

is responsible for the changes in the out-

come measures. Some outcome measures 

might also be infl uenced by the training of 

the individual tasks during the intervention. 

Randomized controlled clinical trials tar-

geted at the eff ects of multidisciplinary in-

tensive rehabilitation intervention on the 

progression of HD could bring us more in-

formation on what the optimal protocol of 

rehabilitation treatment in HD would be 

and which patients would profi t most from 

the intervention. We are continuing with 

a longer follow-up and we are planning 

a comparison with a control group (subjects 

with HD without rehabilitation intervention).

Conclusion
Our fi ndings suggest that specifi c rehabil-

itation methods may be benefi cial in the 

treatment of postural and gait instability in 

early- and middle stage subjects with HD. 

An intensive inpatient multidisciplinary re-

habilitation programme is safe, feasible and 

well-tolerated in motivated patients with HD.

The eff ect on postural stability tested by 

PSS persisted for at least 3 months. The im-

provement in gait stability tested by DGI did 

not remain after 1 month. There is a limit for 

the possibility of improvement in PSU, prob-

ably related to the degree of stability impair-

ment in patients with HD. This study off ers 

a sample of a specifi c rehabilitation protocol 

for stability training in patients with HD. 

References 

1. Novak MJ, Tabrizi SJ. Huntington‘s disease. BMJ 2010; 

340: c3109. doi: 10.1136/ bmj.c3109.

2. Busse ME, Wiles CM, Rosser AE. Mobility and falls in peo-

ple with Huntington’s disease. J Neurol Neurosurg Psy-

chiatry 2009; 80(1): 88–90. doi: 10.1136/ jnnp.2008.147

793.

3. Grimbergen YA, Knol MJ, Bloem BR et al. Falls and gait 

disturbances in Huntington‘s disease. Mov Disord 2008; 

23(7): 970–976. doi: 10.1002/ mds.22003.

4. Williams S, Heron L, France K et al. Huntington‘s 

disease: characteristics of fallers. Physiother Res Int 2014; 

10: 1577. doi: 10.1002/ pri.1577.

5. Kloos AD, Kegelmeyer DA, Young GS et al. Fall risk as-

sessment using the Tinetti mobility test in individuals 

with Huntington‘s disease. Mov Disord 2010; 25(16): 

2838–2844. doi: 10.1002/ mds.23421.

6. Wheelock VL, Tempkin T, Marder K et al. Predictors of 

nursing home placement in Huntington disease. Neurol-

ogy 2003; 60(6): 998–1001.

proLékaře.cz | 1.7.2026



Cesk Slov Ne urol N 2019; 82/ 115(3): 309– 315 309

PŮVODNÍ PRÁCE ORIGINAL PAPER 

doi: 10.14735/amcsnn2019309

Optical coherence tomography measurements 
of the optic nerve head and retina in newly 
dia gnosed idiopathic intracranial hypertension 
without loss of vision

Měření terče zrakového nervu a sítnice 

pomocí optické koherentní tomografie 

u nově dia gnostikované idiopatické 

intrakraniální hypertenze bez ztráty zraku

Abstract
Aim: Idiopathic intracranial hypertension (IIH) is characterized by elevated intracranial pressure (ICP), 

usually in young, obese women with no circulatory pathology. We investigated the relationship 

between optical coherence tomography (OCT) measurements and cerebrospinal fl uid (CSF) opening 

pressure in newly dia gnosed IIH patients who have not been treated yet. Material and methods: The 

study included 19 individuals dia gnosed with IIH and 22 healthy individuals in the control group. We 

measured the retinal nerve fi bre layer (RNFL), fovea (F) and ganglion cell complex (GCC) thickness as 

well as the optic nerve head parameters in both groups. Results: The mean RNFL and F thicknesses were 

signifi cantly higher in the patient group compared to the control group (P < 0.01). There was no statistical 

diff erence in mean GCC thickness between the patient and control groups. When RNFL thickness was 

compared by quadrant, the IIH patients had signifi cantly higher values in all quadrants. In the patient 

group, the parameters that correlated positively with CSF opening pressure were papilloedema grade 

(rho = 0.869, P < 0.01), duration of symptoms (rho = 0.458, P = 0.049) and body mass index (rho = 0.653, 

P = 0.002).  Conclusion: Increased peripapillary RNFL and F thickness measured by OCT is associated 

with elevated ICP in newly dia gnosed IIH patients. OCT may thus serve as a valuable supplement to the 

subjective assessment of papilloedema in patients suspected of having IIH.

Souhrn
Cíl: Idiopatická intrakraniální hypertenze (IIH) je charakterizována zvýšeným intrakraniálním tlakem 

(intracranial pressure; ICP), a to obvykle u mladých obézních žen bez patologie oběhového systému. 

Zkoumali jsme vztah mezi měřeními optické koherentní tomografie (optical coherence tomography; 

OCT) a otevíracím tlakem mozkomíšního moku (cerebrospinal fl uid; CSF) u nově dia gnostikovaných 

pacientů s IIH, kteří dosud nebyli léčeni. Materiál a metody: Do studie bylo zařazeno 19 osob s dia gnózou 

IIH a 22 zdravých osob v kontrolní skupině. V obou skupinách jsme měřili tloušťku vrstvy nervových 

vláken sítnice (retinal nerve fi bre layer; RNFL), fovey (F) a komplexu gangliových buněk (ganglion cell 

complex; GCC) a parametry terče zrakového nervu. Výsledky: Průměrné tloušťky RNFL a F byly výrazně 

vyšší ve skupině pacientů než v kontrolní skupině (p < 0,01). V průměrné hodnotě tloušťky GCC nebyl 

mezi pacienty a kontrolní skupinou žádný statistický rozdíl. Při porovnání tloušťky RNFL podle kvadrantů 

měli pacienti s IIH výrazně vyšší hodnoty ve všech kvadrantech. Ve skupině pacientů byly parametry 

pozitivně korelujícími s otevíracím tlakem CSF stupeň edému papily (rho = 0,869, p < 0,01), doba trvání 

symptomů papily (rho = 0,458, p = 0,049) a index tělesné hmotnosti (rho = 0,653, p = 0,002).  Závěr: 

Zvýšená tloušťka peripapilární RNFL a F naměřená pomocí OCT je u nově dia gnostikovaných pacientů 

s IIH spojená se zvýšeným ICP. OCT tak může u pacientů s podezřením na IIH sloužit jako cenný doplněk 

při subjektivním hodnocení edému papily.
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Introduction
Idiopathic intracranial hypertension (IIH) is 

caused by elevated cerebrospinal fl uid (CSF) 

pressure of unknown aetiology. The annual 

incidence has been estimated in literature 

to be at most 3/ 100,000. IIH mainly aff ects 

young obese females, and in the majority 

of cases, it causes papilloedema due to in-

creased intracranial pressure (ICP). Long-term 

papilloedema results in optic nerve atrophy, 

which may cause permanent vision loss [1]. 

Swelling of the optic nerve head (ONH) is be-

lieved to arise from compression of the retro-

laminar optic nerve, which obstructs the axo-

plasmic fl ow [2]. Vision loss occurs in 86% 

of IIH patients and visual defi cits can be se-

vere in 10% of cases [3]. Causes of visual im-

pairment in IIH patients include optic neu-

ropathy, chorioretinal folds, hyperopic shift, 

haemorrhages, macular oedema and subret-

inal neovascularization. Visual loss in IIH may 

be reversible if treatment is timely but can be 

permanent in up to 40% of patients [4]. 

Optical coherence tomography (OCT) is 

an easy, quick and non-invasive technique 

that uses infrared light to obtain in vivo im-

ages of the macula and ONH similar to histo-

logical resolution. OCT has enabled the de-

tection of abnormalities of the peripapillary 

retinal nerve fi bre layer (RNFL) in newly dia g  -

nosed and chronic IIH. OCT has proved to 

be a powerful tool for accurately monitor-

ing of the ONH volume [5,6] and neuro-ax-

onal retinal damage [7–11]. Spectral-domain 

OCT (SD-OCT) provides continuous variable 

measurements that demonstrate structural 

changes in the optic nerve and retina asso-

ciated with papilloedema and measures the 

eff ects of intracranial hypertension and its

treatment. 

This study had two aims: to evaluate 

whether OCT can be used to assess the ret-

ina and optic nerve in the newly dia gnosed 

IIH population and to investigate the rela-

tionship between changes in CSF pressure 

and OCT parameters. 

Materials and methods
This prospective observational study was 

conducted in consecutive patients with 

suspected IIH referred to Alaaddin Keyku-

bat University Education and Research Hos-

pital, Turkey, for lumbar puncture (LP). All 

patients were newly dia gnosed and had 

not previously received medical treatment 

for IIH.

The inclusion criteria were age > 18 years, 

high CSF opening pressure (≥ 25 cm H
2
O), 

normal MRI and MRI venography, nor-

mal CSF composition and cytology, nor-

mal neurological examination except for 

papilloedema and probable or defi nite IIH 

with papilloedema according to the mod-

ified Dandy criteria [12]. Patients who had 

other ocular or neurological diseases or 

other medical conditions were excluded 

from the study. The controls were healthy 

volunteers with no abnormalities in a brief 

neuro ophthalmologic examination includ-

ing tonometry, slit-lamp examination and 

Fig. 1. Optical coherence tomography output of peripapillary retinal nerve fi bre layer thickness measurement of a patient 
with idiopathic intracranial hypertension. Circular scan with a 3.4-mm diameter centring optic nerve head can be seen in fundus 
image.
Obr. 1. Výsledek měření tloušťky peripapilární vrstvy nervových vláken sítnice pomocí optické koherentní tomografi e u pacienta 
s idiopatickou intrakraniální hypertenzí. Na snímku očního pozadí je vidět kruhový sken o průměru 3,4 mm se středem v terči zrako-
vého nervu.
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funduscopy. The study was approved by the 

Ethics Committee of the Alaaddin Keykubat 

University Faculty of Medicine in Alanya, Tur-

key. Written informed consent was obtained 

from all participants in accordance with the 

Declaration of Helsinki. 

All subjects underwent a complete oph-

thalmologic examination including best-

corrected visual acuity (Snellen), colour vi-

sion testing (Ishihara’s), visual field analysis 

with standard automated perimetry (Octo-

pus 300 series V5.14 [Haag-Streit, Köniz, Swit-

zerland]), Goldmann applanation tonome-

try, slit-lamp anterior segment examination, 

dilated fundus examination with a 90-D lens 

and mydriatic optic nerve and macular OCT 

imaging with RTVue SD-OCT system (RTVue-

XR 100 Avanti software v.0.14 [Optovue, Inc., 

Fremont, CA, USA]). The severity of the papil-

loedema was graded using the Frisen scale. All 

ophthalmic examinations and measurements 

were performed by the same physician (F. A.).

The macula and ONH were evaluated, 

while the RNFL and GCC thicknesses were 

measured separately. The measurements 

were repeated three times for each eye 

to reduce measurement errors. The RNFL 

3.40 protocol was used for peripapillary 

RNFL analysis, with the thickness measured 

at a diameter of 3.40 mm around the centre 

of the optic disc. The results were displayed 

on a colour map with customized software, 

with normative data adjusted for age and 

optic disc size. In the statistical analysis, RNFL 

thickness measurements were evaluated in 

four quadrants (superior, inferior, nasal, and 

temporal) (Fig. 1). 

The macular thickness was meas-

ured using the retinal map protocol with 

a 5 × 5-mm area. Foveal (F) measurements 

were also taken (Fig. 2). GCC measurements 

consisted of one horizontal line scan 7 mm 

in length and 15 vertical line scans 7 mm 

in length taken at 0.5- mm intervals in 

a 6 × 6-mm area. The GCC thickness was de-

fi ned as the distance between the inner lim-

iting membrane and the outer border of the 

inner plexiform layer (Fig. 3). ONH measure-

ments were performed with 13 concentric 

circle ring scans and 12 radial line scans. 

An LP was performed at least 24 h after 

OCT and the patients were not given med-

ication before. The patients were placed 

in the left lateral decubitus position with 

their legs fully extended for CSF collection. 

All LPs were performed by the same phy-

sician (B. Ö.). Opening ICP over 25 cm H
2
O 

was considered elevated. The CSF samples 

were evaluated microscopically and bio-

chemically. In all patients, the CSF compo-

sition was normal, including cell count and 

CSF/ serum albumin ratio.

Statistical analysis
Statistical analysis was carried out using 

NCSS 11 (NCSS Statistical Software, Kaysville, 

UT, USA). Mean, standard deviation, median, 

minimum and maximum values were given 

for continuous variables. The Kolmogorov-

Smirnov test was performed to test for nor-

mal distribution of continuous variables. 

An independent sample t-test was used 

Fig. 2. Retinal map output of a patient with idiopathic intracranial hypertension. The average thickness of the nine regions and topo-
graphic map of retinal thickness are shown on the diagrams. Fovea thickness (central 1 mm) was noted. 
Obr. 2. Výsledek mapování sítnice u pacienta s idiopatickou intrakraniální hypertenzí. V grafu je znázorněna průměrná tloušťka devíti 
oblastí a topografi cká mapa tloušťky sítnice. Byla zaznamenána tloušťka fovey (centrálně 1 mm). 
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for comparisons of continuous independ-

ent variables between the two groups. The 

Mann–Whitney U test was used to com-

pare two independent groups for variables 

that did not conform to the normal distri-

bution assumption. Correlations between 

OCT measurements and other variables were 

evaluated by nonparametric Spearman’s cor-

relation analysis. Regression analysis was 

done to assess the eff ect of body mass index 

(BMI) and CSF opening pressure on F and 

RNFL thickness. The linearity test was used to 

detect linear relationships between depend-

ent and independent variables. The level of 

signifi cance was accepted as P < 0.05.

Results
Nineteen newly dia gnosed IIH patients were 

enrolled in the study. All the patients were 

obese (BMI > 25 kg/ m2) women with a mean 

age of 34.79 ± 7 (20–44) years. Twenty-two 

age-matched women who had no signifi -

cant medical or ocular conditions (mean age 

33.14 ± 7.05 [20–45]) comprised the control 

Fig. 3. Optical coherence tomography output of ganglion cell complex thickness measurement of a patient with idiopathic intracranial 
hypertension.
GCC – ganglion cell complex; NDB – normative database

Obr. 3. Výsledek měření tloušťky komplexu gangliových buněk pomocí optické koherentní tomografi e u pacienta s idiopatickou intra-
kraniální hypertenzí.
GCC – komplex gangliových buněk; NDB – normativní databáze

Tab. 1. Demographics of idiopathic intracranial hypertension patients and controls. 
Statistical tests for comparison: t-test for age, MD and BMI, Mann–Whitney rank test 
for CSF opening pressure and chi-squared test for gender. 

Patients (N = 19) Control (N = 22) P value 

age (years)
34.79 ± 7.00

37 – (20–44)

33.14 ± 7.05

34 – (20–45)
0.457

BMI (kg/m2)
32.89 ± 3.77

32.40 – (25.20–38.90)

21.97 ± 1.60

22.00 – (19.00 – 24.60)
p < 0.001*

gender (female/male) 19/0 22/0

MD (db)
–4.64 ± 4.02

–3.30 – (–15.84–0.10)

2.21 ± 0.77

2.15 – (0.40–3.50)
p < 0.001*

grade of papilloedema (Frisen)
3.32 ± 1.00

3 – (2–5)

CSF opening pressure (cm H
2
O)

31.42 ± 6.70

290 – (25–50)

symptom duration (week)
4.26 ± 2.60

3 – (1–11)

*signifi cant at P < 0.05   

BMI – body mass index; CSF – cerebrospinal fl uid; MD – mean deviation; N – number 
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group. The demographic characteristics of 

the patients are shown in Tab. 1. The anterior 

segment fi ndings and intraocular pressures 

were within normal limits in both the cases 

and the controls. Colour vision was within 

normal limits in all participants.

The mean RNFL and F thicknesses were 

signifi cantly higher in the patient group com-

pared to the control group (P < 0.01). There 

was no statistical difference in mean GCC 

thickness between the patient and control 

groups. In the comparison of the RNFL values 

of the patient and control groups by quad-

rants, the patient group had higher values in 

all quadrants. In addition, there was no sig-

nifi cant diff erence in disc area in the patient 

group compared to the control group, but 

there was a statistically signifi cant diff erence 

in rim area. The median cup/ disc ratio and 

cup volume values were higher in the control 

group than in the patient group (Tab. 2).

There was a strong positive correlation 

between CSF opening pressure and Frisen 

score (rho = 0.869, P < 0.001). There were also 

moderately positive correlations between 

CSF opening pressure and BMI (rho = 0.653, 

P = 0.002) and duration of symptoms 

(rho = 0.458, P = 0.049). There was a mod-

erately negative relationship between CSF 

opening pressure and visual field mean de-

viation (MD) levels (rho = –0.685, P = 0.001).

Multiple linear regression analysis was 

performed to determine which param-

eters were associated with RNFL and F 

thickness and to what degree. CSF open-

ing pressure and BMI showed positive but 

non-signifi cant associations with OCT pa-

rameters. The independent variables of 

CSF opening pressure ( = 0.205 t = 0.804) 

and BMI ( = 0.341 t = 1.335) were found 

to have positive effects on the depend-

ent variable F thickness, at the level of 

0.205 and 0.341, resp. The CSF open-

ing pressure ( = 0.478 t = 1.817) and BMI 

( = 0.141 t = 0.537) also had a positive rela-

tionship with peripapillary RNFL thickness at 

the 0.478 and 0.141 levels, resp.

In receiver operating characteristic curve 

analysis, the RNFL and F thicknesses were 

signifi cant parameters in the prediction of 

IIH (P < 0.001). Areas under the curve were 

1.00 for RNLF and 0.852 for F thickness 

(Fig. 4).

Discussion
In our study, the mean of RNFL and F thick-

ness were found to be high in newly dia g-

nosed and untreated IHH patients. Increased 
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Fig. 4. The receiver operator characteristic curve of the average RNFL and macular 
thickness (F; central 1 mm) for discriminating the IIH. At a cut-off  of 117.5 μm, average 
RNFL can diff erentiate IIH with 100% sensitivity and 100% specifi city. At a cut-off  of 
209.5 μm, average F thickness can diff erentiate IIH with 63.1% sensitivity and 95.5% 
specifi city. 
F – fovea; IIH – idiopathic intracranial hypertension; RNFL – retinal nerve fi bre layer

Obr. 4. Křivka ROC průměrné tloušťky RNFL a makuly (F; v centru 1 mm) pro rozpoznání 
IIH. Při mezní hodnotě 117,5 μm lze podle průměrné RNFL rozlišit IIH se 100% citlivostí 
a 100% specifi čností. Při mezní hodnotě 209,5 μm lze podle průměrné tloušťky F rozlišit 
IIH s 63,1% citlivostí a 95,5% specifi čností. 
F – fovea; IIH – idiopatická intrakraniální hypertenze; RNFL – vrstva nervových vláken sítnice

Tab. 2. Optical coherence tomography measurements in patients with idiopathic in-
tracranial hypertension.   

Patients (N = 19) Control (N = 22) P value 

fovea thickness (μm)
227.32 ± 23.02

226 – (192–268)

201.82 ± 6.07

202 – (187–211)
p < 0.001*

GCC (μm)
106.63 ± 18.85

101 – (92–170)

99.55 ± 4.30

99 – (91–109)
0.149

RNFL (μm)
135.89 ± 16.18

132 – (119–176)

100.23 ± 6.47

99 – (91–112)
p < 0.001*

cup/disc area
0.03 ± 0.06

0.0 – (0.0–0.2)

0.33 ± 0.08

0.31 – (0.21–0.46)
p < 0.001*

cup/disc volume
0.01 ± 0.03

0.00 – (0.00–0.13)

0.29 ± 0.12

0.29 – (0.08–0.58)
p < 0.001*

rim area (mm2)
2.31 ± 0.57

2.28 – (1.18–3.53)

1.36 ± 0.25

1.31 – (1.03–2.1)
p < 0.001*

disc area (mm2)
2.43 ± 0.51

2.41– (1.44–3.53)

2.31 ± 0.13

2.34 – (2.01–2.47)
0.367

*signifi cant at P < 0.05   

GCC – ganglion cell complex; N – number; RNFL – retinal nerve fi bre layer  
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attributed the lack of a diff erence in GCC 

thickness between newly dia gnosed IIH pa-

tients and controls to the fact that none of 

our patients exhibited macular oedema or 

optic atrophy. We believe that this may be 

related to the disease stage.

In conclusion, our study confirms that 

OCT is a non-invasive, quantitative method 

for detecting papilloedema in IIH patients. 

Increased peripapillary retinal thickness 

measured by OCT is closely associated with 

increased ICP in newly dia gnosed IIH pa-

tients. Therefore, OCT could be a valuable 

dia gnostic test in the very subjective assess-

ment of papilloedema in patients suspected 

of having IIH.
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Test mince v ruce k detekci předstírání 
oslabeného paměťového výkonu ve srovnání 
s mírnou kognitivní poruchou a s mírnou 
demencí u Alzheimerovy nemoci

Coin in the Hand Test for detection of 

malingering memory impairment in 

comparison with mild cognitive impairment 

and mild dementia in Alzheimer‘s disease

Souhrn
Cíl: Pro měření předstírání oslabeného paměťového výkonu lze použít Test mince v ruce (TMR). 

Cílem práce bylo zjistit, jakých výsledků v něm dosahují osoby bez kognitivního defi citu nebo osoby 

předstírající kognitivní poruchu ve srovnání s pacienty se skutečným kognitivním defi citem. Soubor 

a metody: TMR je krátká skríningová metoda pro detekci předstírání paměťového defi citu. Úkolem 

je zapamatovat si v průběhu 10 pokusů, v jaké ruce měl examinátor minci. Za každé správné určení 

strany je jeden bod. Celkový rozsah je od nuly do deseti bodů. Testem byly vyšetřeny čtyři skupiny: 

1. 112 seniorů s normálními skóry v Montrealském kognitivním testu (MoCA; 28 ± 1 bodů) a v testu 

slovní produkce zvířat (27 ± 5 bodů); 2. 33 starších osob, které byly požádány o vědomé předstírání 

oslabeného paměťového výkonu v TMR a měly normální skóry MoCA (28 ± 2 body); 3. 25 pacientů 

s mírnou kognitivní poruchou (MKP) (MoCA = 22 ± 2 body); 4. 21 pacientů s mírnou demencí 

způsobenou Alzheimerovou nemocí (AN) (MoCA = 18 ± 4 body). Výsledky: Všechny kognitivně 

zdravé osoby dosáhly v TMR maximálního skóru 10 bodů. Osoby předstírající poruchu paměti se 

dopouštěly v průměru 5 chyb. Téměř všichni pacienti s MKP dosáhli 10 bodů (96 %), jeden měl 

9 bodů (4 %). Většina pacientů s mírnou demencí způsobenou AN dosáhla 10 bodů (81 %), 3 osoby 

(14 %) 9 bodů a pouze 1 osoba (5 %) 8 bodů. Tři body a více neztratil v testu žádný pacient. Test 

trval průměrně 2 min. Závěr: TMR s výsledkem ≤ 8 bodů může upozornit na předstírání oslabeného 

výkonu u osob bez kognitivního defi citu nebo s mírným kognitivním defi citem. 
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Úvod
V rámci vyšetření paměti a dalších kognitiv-

ních funkcí je někdy nutné zvažovat před-

stírání kognitivního defi citu (simulaci nebo 

agravaci), tj. záměrnou snahu testované 

osoby zhoršovat výkon nebo předstírat pa-

tologický výsledek v testu. Simulace ozna-

čovaná anglickým slovem „malingering“ 

je v Dia gnostickém a statistickém manuálu 

(DSM-5) defi nována jako: „úmyslná produkce 

falešných nebo silně zveličených tělesných 

nebo duševních symptomů“ [1]. Simulace se 

může projevit v různých formách od čisté 

simulace, při které jedinec falšuje všechny 

příznaky, k parciální simulaci/agravaci, kdy 

jsou příznaky zveličovány nebo jejich vliv na 

denní fungování je prezentován nadměrně. 

U simulace i u agravace jde o účelové před-

stírání nebo zveličování somatických nebo 

psychických potíží, přitom si je jedinec plně 

vědom toho, co dělá, a dělá to za účelem ně-

jakého zisku. Důvody simulace i agravace 

mohou být rozmanité. Motivací obvykle 

bývá nějaký vnější stimul, např. snaha získat 

určité fi nanční výhody nebo kompenzace, 

invalidní důchod nebo se vyhnout trestnímu 

stíhání či soudu [2].

Ke zjištění předstírání kognitivních dys-

funkcí, nejčastěji poruch paměti, lze přispět 

různými testy. Jedním z nejznámějších testů 

je Test mince v ruce (TMR; originální název je 

The Coin in the Hand Test). Tento test vyvinul 

Kapur jako skríningový test pro detekci před-

stírání (simulace nebo agravace) paměťo-

vého defi citu [3]. Jde o krátký, snadno prove-

ditelný a lehce vyhodnotitelný test, který lze 

bez problémů včlenit do komplexního vy-

šetření. Jeho administrace nevyžaduje pou-

žití složitých standardních pomůcek. Postačí 

pouze jakákoliv mince nebo jiný menší před-

mět, například kancelářská sponka. Úkolem 

vyšetřované osoby je zapamatovat si a pak 

správně určit, ve které ruce měl examiná-

tor minci nebo jiný drobný předmět během 

10 pokusů. 

Podle Schroedera et al má TMR poten-

ciál rychlého a snadného vyhledávacího 

nástroje k odhalování simulace. Mohl by 

účinně doplnit běžně používané skrínin-

gové zkoušky, jako jsou například Mini-Men-

tal State Examination (MMSE) nebo Mont-

realský kognitivní test (Montreal Cognitive 

Assessment; MoCA) [4–9]. 

Podle Kapura tento test dobře detekuje 

osoby, které předstírají defi cit v oblasti mne-

stických funkcí [3]. Osoby záměrně zkreslující 

výsledky v TMR předstírají deficit pod výkon 

skutečně oslabených osob [10–13]. Ve stu-

dii Rudmana et al byl průměrný výkon v TMR 

pro skupinu osob s mírnou demencí (n = 20) 

9,95 bodů (směrodatná odchylka [standard de-

viation; SD] = 0,22, rozsah 9–10; průměrný skór 

v Cambridge Cognition Examination [CAM-

COG] = 87 bodů, SD = 5, rozsah 80–95 bodů 

z maxima 107 bodů) a pro skupinu osob 

se střední demencí (n = 22) 8,82 bodů 

(SD = 1,62, rozsah 5–10, průměrný skór v CAM-

COG = 63 bodů, SD = 16, rozsah 26–79 z ma-

xima 107 bodů). Z výsledků je patrné, že i osoby 

s mírnou demencí dosahují v testu nejhoršího 

skóru 9 a nemají tak s testem potíže [14]. 

K podobným výsledkům v TMR dospěli 

také Schroeder et al, kteří analyzovali vý-

sledky u 45 hospitalizovaných pacientů star-

ších 65 let s průměrným skórem 21 bodů 

v MMSE. Autoři zjistili, že u pacientů s de-

mencí mírného až středního stupně posti-

žení výsledky v TMR nekorelovaly s úrovní 

kognitivních funkcí (a tedy se stupněm po-

stižení), ani s věkem, ani se vzděláním. Podle 

autorů dvě až čtyři chyby v testu naznačují, 

že pacient mohl záměrně zhoršit svůj výkon. 

Studii uzavírají, že TMR umožňuje rozlišovat 

mezi pacienty se skutečnými kognitivními 

poruchami a těmi, kteří předstírají paměťový 

defi cit [4]. 

Nenalezli jsme českou publikaci věnující 

se tématice předstírání oslabeného výkonu 

v kognitivních testech u pacientů s proká-

zaným kognitivním defi citem. V prvním čes-

kém sdělení byl TMR použit u kognitivně 

zdravé a mladší populace (n = 153) s průměr-

ným věkem 31 let (SD = 43, 19–68 let) [15]. 

Podle autorů lze v TMR u osob, které ne-

předstírají paměťový defi cit z neklinického 

prostředí, většinou očekávat výkon 9 nebo 

10 bodů a jakýkoli jiný výkon vzbuzuje po-

dezření na nedostatečnou snahu nebo zá-

měrné zkreslování výsledků. V této práci au-

toři rovněž zjišťovali, jakých skórů je v TMR 

dosahováno při snaze o předstírání pa-

měťové poruchy. Při mírné simulaci dosa-

hovaly výzkumné osoby v TMR průměrně 

6,78 bodů (SD = 1,74; 1–10), při snaze o zá-

važnou simulaci průměrně 4,63 bodů 

(SD = 2,39; 0–10).

V ČR je aktuálně nedostatek testů k de-

tekci předstírání oslabených výsledků v ko-

gnitivních testech [2]. Zajímalo nás, jakého 

obvyklého výsledku v TMR dosahuje běžná 

seniorská populace bez kognitivního defi -

citu nebo lidé předstírající poruchu a jaké 

výsledky mají pacienti s mírnou kognitivní 

poruchou (MKP) a s mírnou demencí způ-

sobenou Alzheimerovou nemocí (AN). Podle 

těchto poznatků jsme se pokusili odhad-

nout, jaký skór by měl vést k podezření na 

simulaci. 

Metodika a osoby
Administrace a skórování Testu 

mince v ruce

Administrace testu nevyžaduje použití složi-

tých standardních pomůcek. Postačí pouze 

jakákoliv mince nebo jiný menší předmět, 

například kancelářská sponka. Po testo-

Abstract
Aim: The Coin in the Hand Test (CHT) can be used to measure memory defi cit malingering. The aim of the study was to fi nd out which results are achieved 

by individuals without cognitive defi cits or persons pretending to have cognitive impairment compared to patients with real cognitive defi cits. Patients and 

methods: CHT is a short screening tool for detecting memory defi cit malingering. The task is to memorize in which hand the examiner held a coin during 

10 trials. One point is given for every correct determination of the side. The total range is from zero to ten points. Four groups were examined: 1. 112 seniors 

with normal scores on the Montreal Cognitive Assessment (MoCA; 28 ± 1 point) and in the animal verbal fl uency test (27 ± 5 points); 2. 33 elderly individuals 

who were asked for intentional memory defi cit malingering in TMR and had normal score (MoCA = 28 ± 2 points); 3. 25 patients with mild cognitive 

impairment (MCI) (MoCA = 22 ± 2 points); and 4. 21 patients with mild dementia due to Alzheimer’s disease (AD) (MoCA = 18 ± 4 points). Results:  All the 

cognitively healthy participants reached a maximum score of 10 points in CHT. Those feigning memory problems made 5 errors on average. Almost all of the 

patients with MCI reached 10 points (96%), and one had 9 points (4%). Most patients with mild dementia in AD scored 10 points (81%), 3 persons (14%) had 

9 points and only 1 person (5%) had 8 points. No patient lost three points or more on the test. The test took 2 min on average. Conclusion: CHT with a score 

of ≤ 8 points may point to memory defi cit malingering in individuals without cognitive defi cits or with mild cognitive defi cits.
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vané osobě chceme, aby si dobře všímala, 

ve které ruce administrátor ukazuje drob-

nou minci nebo jakýkoliv malý předmět cca 

2 vteřiny v otevřené dlani, zatímco ruka na 

druhé straně neukazuje žádný předmět. Při-

tom si má testovaná osoba všímat a pama-

tovat stranu, na které ruka obsahovala před-

mět. Poté je pacient požádán, aby zavřel oči 

a počítal od 10 do 1. Během této doby admi-

nistrátor sevře obě ruce v pěst, a tím minci 

či drobný předmět odstraní z pohledu pa-

cienta. Když testovaná osoba dokončí počí-

tání, požádáme ji o otevření očí a dotknutí se 

dlaně, ve které je mince. Testovaný je upo-

zorněn, že nejde o trik a že mince bude vždy 

v dlani, ve které ji před chvílí viděl. Pokus se 

opakuje 10×. Strany dlaní s předmětem se 

nepravidelně střídají tak, aby obě strany byly 

zastoupeny rovnoměrně (5× pravá a 5× levá 

ruka). Hanley et al doporučují toto pořadí 

stran: pravá – levá – levá – pravá – pravá – 

levá – pravá – levá – pravá – levá [11]. Toto 

pořadí jsme použili pro účely naší práce. In-

strukci jsme podávali ve shodě s Preissem et al

a původním Kapurovým zadáním [3,15]. 

Za každé správné určení mince/ předmětu 

v ruce udělíme 1 bod, v opačném případě 

0 bodů. Celkový rozsah výsledků je tedy od 

0 do 10 bodů. Při náhodném tipování se dá 

předpokládat výsledek kolem pěti bodů. Tr-

vání testu nepřesáhne ani u pacientů s mír-

nou demencí u AN v průměru 3 min. Zázna-

mový arch pro klinické využití je součástí 

minulé publikace [15].

Klasická instrukce testu pro zdravé 

osoby nebo pacienty s kognitivní 

poruchou

Testová instrukce zní: „Nyní mám pro Vás při-

pravenu zkoušku na paměť. Za chvíli Vám 

tento malý předmět (ukazujeme testované 

osobě předmět – mince nebo např. kancelář-

ská sponka) ukáži na okamžik v jedné ruce. 

Poté zavřete oči a budete počítat od 10 do 

1. Pak oči otevřete a dotknete se mojí ruky 

(ruka v pěst a uvnitř je malý předmět), ve které 

jste předmět viděl/ a. Nejde o žádný trik – 

předmět bude vždy v té ruce, ve které jste 

ho před tím viděl/ a. Vše pak budeme opa-

kovat 10×. Rozumíte dobře instrukci testu? 

Dobře, můžeme začít.“ Pokud vyšetřovaná 

osoba nerozumí instrukci, opakujeme in-

strukci znovu. Poté dáme minci do pravé 

ruky. Ujistíme se, že se testovaná osoba dívá, 

a necháme dlaň otevřenu na 2 s. Pokraču-

jeme v instrukci: „Prosím, zavřete oči. A nyní 

počítejte nahlas od 10 do 1.“ Zatímco pacient 

počítá, sevřeme během této doby obě ruce 

v pěst a tím minci odstraníme z pohledu pa-

cienta. Po počítání pacientem a vyslovení 

„jedna” řeknete: „Otevřete oči a ukažte mi, 

v které ruce mám minci.“ 

Zapíšeme si výsledek (správně – 1 bod, 

špatně – 0 bodů) pro jednotlivou zkoušku 

určení správné strany ruky s předmětem. 

Celkový skór vznikne součtem správně urče-

ných stran. Důležité je, aby se mince či před-

mět v ruce střídaly v standardně daném po-

řadí podle Hanleyho et al [11].

Modifi kovaná instrukce testu pro 

zdravé osoby předstírající poruchu 

paměti

Testová instrukce zní: „Tato zkouška se týká 

simulace, budete záměrně podvádět, švind-

lovat. Zkuste si představit, že je pro Vás dů-

ležité simulovat poškození mozku. Potřebu-

jete předstírat tak, aby to na jedné straně 

nikdo nepoznal a na druhé straně, abyste zís-

kal nějakou výhodu pro sebe. Může se jed-

nat např. o placenou pracovní neschopnost, 

invalidní důchod s měsíčním příjmem ně-

kolika tisíc korun pro dobu několika let, mů-

žete se vyhnout různým povinnostem a za-

jistit si pohodlný život. Prostě budete klamat, 

ALE TAK, ABY SE TO NEDALO POZNAT. Je 

to jasné? (Pokud jsou patrné i náznaky nepo-

chopení instrukce, vysvětlete ji znovu. Nutné je 

uvědomění si toho, že jde o simulovaný výkon, 

ale ne o skutečné schopnosti). A nyní již sa-

motná zkouška. Zde je mince (nebo jiný 

předmět, např. kancelářská sponka apod.). 

(ukážeme). Dám minci vždy do levé nebo 

pravé ruky (předvedeme). Vy se dobře po-

díváte, kam jsem minci dal, a zapamatujete 

si to. Vždy vám ukáži, kde je mince. Pak za-

vřete oči a budete počítat nahlas od 10 do 1. 

I když máte simulovat, část odpočítání pro-

vádějte NORMÁLNĚ, bez chyb. Pak oči ote-

vřete a ukážete mi, ve které ruce mince byla. 

Je to srozumitelné? (Pokud ne, opakujeme in-

strukci znovu. Poté dáme minci do pravé ruky, 

ujistíme se, že se osoba dívá, a na 2 s necháme 

dlaň otevřenu). Prosím, zavřete oči. A nyní po-

čítejte nahlas od 10 do 1 (v průběhu počítání 

sevřeme obě ruce v pěst, a tím minci odstra-

níme z pohledu). Po vyslovení „jedna” řeknete: 

„Otevřete oči a ukažte mi, ve které ruce mám 

minci.“ 

Skupiny účastníků

Testem mince v ruce byly vyšetřeny čtyři 

skupiny osob. První skupinu tvořila běžná 

seniorská populace (n = 112) splňující ně-

kolik vstupních kritérií. Vyloučili jsme 

osoby s anamnézou poškození mozku 

nebo s anamnézou psychiatrickou. Krité-

ria jsme k vyplnění předkládali formou do-

tazníku o devíti otázkách stejným způso-

bem jako i v předchozích studiích [16–18]. 

Do výzkumu byly zařazeny osoby, které 

v testu MoCA dosáhly normálního počtu 

25 a více bodů bez korekce na nízké vzdě-

lání podle nedávné české normativní stu-

die [19] a v Testu sémantické slovní produkce 

na kategorii „Zvířata“ 15 a více bodů [5]. Tito 

účastníci vyplnili 15bodovou Škálu deprese 

pro geriatrické pacienty (Geriatric Depres-

sion Scale) ke zjištění míry depresivní symp-

tomatiky [20]. Podle dotazníku nevykazo-

vali depresivní příznaky (2 ± 2 body) [5]. 

Jejich soběstačnost byla zhodnocena pro-

střednictvím objektivního posouzení vyko-

návání každodenních běžných aktivit blíz-

kou osobou v Dotazníku funkčního stavu 

(FAQ-CZ) [5,21]. 

Druhou skupinu tvořily starší osoby, které 

vědomě předstíraly oslabený výkon v testu, 

splňující podobná vstupní kritéria (n = 33) 

a s normálním skórem 25–30 bodů v MoCA 

bez korekčních bodů za nízké vzdělání [19]. 

Jejich úkolem bylo záměrně zkreslit výkon 

v TMR předstíráním poruchy paměti. Třetí 

a čtvrtou skupinu tvořili pacienti dlouho-

době sledovaní v poradně pro poruchy pa-

měti na Neurologické klinice ve FN Královské 

Vinohrady v Praze. Tito pacienti byli v minu-

losti před vstupem do výzkumu podrobně 

vyšetřeni. Jednalo se o neurologické a neu-

ropsychologické vyšetření vč. testu MMSE, 

zhodnocení funkčního stavu rozhovorem 

a dotazníkem FAQ-CZ, vyšetření mozku po-

mocí MR (popř. CT), bylo provedeno labo-

ratorní vyšetření krve, případně vyšetření 

mozkomíšního moku na likvorový triplet, 

pokud souhlasili s lumbální punkcí [5,22,23]. 

Na základě komplexního posouzení byla sta-

novena dia gnóza MKP (n = 25) nebo de-

mence způsobená AN (n = 18) podle mezi-

národních kritérií [24,25]. Všichni účastníci 

podepsali informovaný souhlas s výzku-

mem, který byl schválen etickými komisemi 

Fakultní nemocnice Královské Vinohrady a 3. 

LF UK.

Statistické zpracování dat

Statistické analýzy byly provedeny v pro-

gramu Statistica (StatSoft, s.r.o., Praha, Česká 

republika) a MedCalc (MedCalc Software, 

Ostend, Belgie). Hraniční skór, senzitivita 

a specifi cita byly posuzovány pomocí ana-

lýzy „receiver operating characteristic curve“ 

s výpočtem plochy pod křivkou [26]. Hladina 

významnosti byla stanovena na p < 0,05.
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Výsledky
Sociodemografické charakteristiky a ko-

gnitivní, afektivní a funkční stav čtyř sku-

pin účastníků výzkumu shrnuje tab. 1. Vý-

sledky čtyř skupin osob v TMR jsou uvedeny 

v tab. 2 a na obr. 1. Podle očekávání dopadly 

v TMR nejhůře starší osoby, které během tes-

tování předstíraly poruchu paměti. Naproti 

tomu i pacienti s mírnou demencí chybo-

vali velmi ojediněle. Všech 112 starších osob 

mělo jediný výsledek, a to 10 bodů, což zna-

mená, že všichni určili vždy správnou stranu 

mince a nikdy se nespletli např. z nepozor-

nosti či omylu. U skupiny starších osob, které 

vědomě předstíraly oslabený výkon v testu, 

byl nejčastější výsledek 6 bodů (modus), za-

tímco u všech tří zbývajících skupin shodně 

10 bodů. Podobně byl medián 5 u před-

stírajících osob, kdežto u ostatních shodně 

10 bodů. Při porovnání skórů v TMR mezi 

skupinou běžných normálních osob a osob 

předstírajících oslabený výkon v testu s nor-

málními skóry v MoCA byl zjištěn jako op-

timální hraniční skór ≤ 8 bodů se senzitivi-

tou 97 % a specifi citou 100 % při ploše pod 

křivkou 0,985. Test trval krátkou dobu: v prů-

měru 2 min a 10 s. Trvání u tří skupin je uve-

deno v tab. 2.

Diskuze
Pomocí nejznámějšího skríningového testu 

TMR jsme zjistili nejslabší výkony u osob vě-

domě předstírajících poruchu paměti. Na-

opak pacienti s MKP či mírnou demencí 

způsobenou AN dosahovali většinou ma-

ximálního skóru 10 bodů. Osoby předstíra-

jící oslabený výkon v testu tedy měly výkon 

nižší než pacienti se skutečným mnestickým 

defi citem. Kognitivně zdravé starší osoby se 

nikdy nespletly. 

Z našich zkušeností a výsledků navrhu-

jeme následující závěry: U starších osob 

s normálním skórem v MoCA by se v TMR 

neměla objevit žádná chyba. U pacientů 

s MKP a skóry v MoCA přibližně 22 ± 3 body 

nebo v MMSE 27 ± 3 body by také neměla 

nastat žádná chyba. Jedna chyba je nejistota, 

ale dvě a více chyb jsou už podezřelé ze zá-

měrného předstírání paměťového defi citu. 

U pacientů s mírnou demencí, tj. naruše-

nou soběstačností a skóry v MoCa přibližně 

18 ± 4 bodů a v MMSE 24 ± 5 tolerujeme 

maximálně dvě chyby. Tři a více chyb jsou 

podezřelé.

Testování a klinická práce obecně vychází 

z předpokladu, že jedinci vyvíjejí upřímné 

úsilí o zvládnutí testových úloh. Bohužel 

ne vždy tomu tak je. V psychodia gnostické 

praxi se někdy stává, že se v jednotlivých tes-

tech objeví rozporuplné výsledky a nezvlá-

dání obecně snadných úloh oproti nároč-

nějším [15]. V takových případech je nutné 

zvážit i alternativu záměrné snahy testované 

osoby zhoršovat výkon nebo předstírat pa-

tologický výsledek. Právě na problematiku 

simulace a agravace, tj. záměrného zkreslo-

vání výsledků v dia gnostických testech, jsme 

se zaměřili v této práci. 

Pokud někdo předstírá poruchu paměti, 

odhalení je možné podpořit velmi jed-

noduchým vyšetřením. TMR je tak snad-

nou zkouškou paměti, že ji správně zvlád-

nou nejen osoby s normálními kognitivními 

funkcemi, ale i pacienti s kognitivním defi ci-

tem. Tento předpoklad jsme se rozhodli ově-

řit na čtyřech skupinách osob a podle těchto 

Tab. 1. Sociodemografi cké charakteristiky a výsledky dotazníků a testů. 

(A) 
kognitivně 

zdravé starší 
soby

(n = 112)

(B)
vědomě

simulující 
starší osoby

(n = 33)

(C)
pacienti 
s mírnou 

kognitivní 
poruchou

(n = 25)

(D)
pacienti 
s mírnou 

Alzheimerovou 
demencí
(n = 21)

věk 68 ± 7 67 ± 10 76 ± 7 77 ± 8

vzdělání (roky) 15 ± 3 15 ± 3 14 ± 3 14 ± 3

vzdělání (kategorie)* 3 (1–5) 3 (2–4) 3 (2–5) 3 (1–5)

pohlaví ženské (n) 71 (74 %) 23 (70 %) 14 (56 %) 10 (48 %)

dominance ruky 

(praváctví)
91 (95 %) – 25 (100 %) 19 (90 %)

test MMSE (0–30 bodů) – – 27 ± 3 24±5

test MoCA (0–30 bodů) 28 ± 1 28 ± 2 22 ± 3 18 ± 4

sémantická slovní 

produkce na zvířata
27 ± 5 – 18 ± 6 13 ± 4

dotazník FAQ objek-

tivní od blízké osoby 

(0–30 bodů)

0 ± 1 – 7 ± 5 (n = 15) 15 ± 8 (n = 16)

Výsledky jsou uvedeny ve formátu průměr ± směrodatná odchylka, počet a procenta, medián 

a interkvartilové rozpětí pro kategorii vzdělání.

* kódování kategorií vzdělání bylo následující: 1 – základní; 2 – středoškolské bez maturity; 

3 – středoškolské s maturitou; 4 – vysokoškolské; 5 – postgraduální

FAQ – Dotazník funkčního stavu – objektivní posouzení od blízké osoby; MMSE – Mini-Mental 

State Examination; MoCA – Montrealský kognitivní test; n – počet

Tab. 2. Výsledky v Testu mince v ruce.

Test mince 
v ruce

(A) 
kognitivně 

zdravé starší 
soby

(n = 112)

(B)
vědomě

simulující 
starší osoby

(n = 33)

(C)
pacienti 
s mírnou 

kognitivní 
poruchou

(n = 25)

(D)
pacienti 
s mírnou 

Alzheimerovou 
demencí
(n = 21)

průměr a směrodatná 

odchylka
10 ± 0 4,9 ± 2,1 9,96 ± 0 9,76 ± 0,50

medián 

(interkvartilové rozpětí)
10 (10–10) 5 (3–6) 10 (9–10) 10 (8–10)

modus 10 6 10 10

trvání testu (s) 116 ± 32 – 156 ± 48 174 ± 48

n – počet
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výsledků odhadnout, jaký počet správně ur-

čených stran při testování by mohl zvyšovat 

podezření na záměrné předstírání paměťo-

vého defi citu. TMR zjišťuje předstírání ze-

jména v oblasti mnestických funkcí. Proto je 

důležité zjistit reálné výkony u pacientů s de-

mencí u AN. U AN totiž patří poruchy paměti 

mezi prvotní a základní symptomy. U MKP 

jsou poruchy paměti také časté. 

Předstírání kognitivního defi citu se v rámci

dia gnostického vyšetření projevuje nápad-

ným poklesem výsledků v testových meto-

dách, které nekorespondují s objektivním 

nálezem [27]. Při záměrném předstírání osla-

beného výkonu v kognitivních testech člo-

věk předstírá příznaky onemocnění, kterými 

ve skutečnosti netrpí. Příčiny takového cho-

vání jsou rozmanité. Může se jednat např. 

o získání určité fi nanční výhody nebo kom-

penzace, získání invalidního důchodu či vy-

hnutí se trestnímu stíhání nebo soudu. 

Green et al zjistili, že simulace, agravace 

a nedostatečná snaha mohou mít na testové 

skóre větší vliv než závažné neurologické po-

škození [28]. Zkoumání snahy předstírat pří-

znaky poškození nebo nemoci bývá ozna-

čováno jako vyšetření symptomové validity 

(Symptom Validity Assessment). Vyšetření 

validity symptomů, jež je určeno především 

pro zjištění předstírání kognitivních dys-

funkcí, zahrnuje specifi cké testy, anamnézu 

a pozorování. Z kognitivních poruch jsou 

předstírány nejčastěji poruchy paměti [29]. 

V řadě studií bylo potvrzeno, že předstírající 

osoby skórují hůře než ostatní skupiny – jak 

norma, tak i klinické skupiny [30,31].

V našich podmínkách je testových metod 

k detekci předstírání kognitivního defi citu 

bohužel nedostatek [2]. Chybí také studie, 

které by se zabývaly předstíráním kognitiv-

ního defi citu ve skríningových testech u pa-

cientů s prokázaným kognitivním defi citem. 

V naší práci jsme se zabývali jednou z nej-

známějších skríningových metod k detekci 

předstírání paměťového defi citu – TMR. Test 

dobře detekuje osoby, které záměrně zkres-

lují výsledky v paměťových testech. Jediný 

test však nemůže být pro dia gnostiku si-

mulace dostatečný [3]. Při porovnání pa-

cientů a zdravých osob předstírajících osla-

bený výkon v testu bylo doporučeno použít 

jako hraniční skór 8,5 bodů (senzitivita 93 %, 

specifi ta 88 %) [10]. Podobných hodnot do-

sáhla i česká studie zjišťující, v jaké míře jsou 

osoby z běžné populace schopny před-

stírat oslabený výkon v TMR tak, aby jejich 

snaha o záměrné zkreslení výsledků nebyla 

poznána [15]. 

V naší práci jsme se rozhodli sledovat vý-

kony v TMR také u pacientů s mírnou de-

mencí způsobenou AN. Záměrně jsme 

nezahrnuli osoby s těžkým stupněm one-

mocnění vzhledem k pokročilému a gene-

ralizovanému kognitivnímu postižení spo-

jenému s nesoběstačností. U pacientů 

s demencí mírného stupně způsobenou AN 

jsme podle tíže postižení předpokládali po-

kles bodů v testu, maximálně však o tři body. 

Tento předpoklad se nám částečně poda-

řilo potvrdit. Ze souboru 21 pacientů s mír-

nou demencí při AN došlo k poklesu bodů 

v testu pouze u 4 osob (tj. 19 %), maximálně 

však o dva body. Tři body a více neztratil 

v testu žádný pacient. Většina pacientů s de-

mencí způsobenou AN (81 %) neměla s tes-

tem potíže a dosáhla maxima 10 bodů. Tyto 

závěry jsou ve shodě s dvěma předchozími 

studiemi [4,14]. V první studii byl průměrný 

výkon v TMR 9,95 bodů pro skupinu osob 

s mírnou demencí a 8,82 bodů pro skupinu 

osob se střední demencí. Pacienti i s mírnou 

demencí dosáhli v TMR nejhoršího skóru de-

víti bodů [14]. U naší skupiny s mírnou de-

mencí byl průměrný výkon 9,76 bodů. Na 

druhou stranu je nutné si povšimnout, že pa-

cienti zařazení ve skupině s mírnou demencí 

dosáhli v CAMCOG hodnot, které neodpoví-

dají pásmu demence. Průměrný skór CAM-

COG u mírné demence byl 87 bodů, u střední 

demence 63 bodů. Pásmo demence je před-

pokládáno až od 80 bodů a méně [32]. Ur-

čitý vliv na dobré výsledky mohla mít tedy 

skutečnost, že této studie se zúčastnily cel-

kově mladší osoby nedosahující ještě 65 let. 

Naši pacienti byli v průměru starší (prů-

měrný věk 77 let) a s průměrným skórem 

v MMSE 24 bodů, které odpovídá pokroči-

lejšímu stupni demence než ve zmiňované 

studii [14]. Přesto jsou výsledky ve shodě 

a potvrzují se navzájem. Ve druhé studii byli 

starší pacienti podobně jako v naší. Jednalo 

se o pacienty starší 65 let s průměrným skó-
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Obr. 1. Výkony Testu mince v ruce (A) u kognitivně zdravých starších osob s normálními skóry Montrealského kognitivního testu; (B) u 
starších osob vědomě předstírajících poruchu paměti; (C) u pacientů s mírnou kognitivní poruchou a (D) u pacientů s mírnou demencí 
způsobenou Alzheimerovou nemocí.
Fig. 1. Performance on the Coin-in-the-Hand Test (A) in cognitively healthy elderly subjects with normal Montreal Cognitive 
Assessment scores; (B) in elderly intentionally malingering memory impairment; (C) in patients with mild cognitive impairment and (D) 
in patients with mild dementia due to Alzheimer‘s disease.
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všechny kognitivně zdravé osoby dosáhly 

v TMR maxima deseti bodů. Část seniorů do-

stala modifi kovanou instrukci k záměrnému 

zkreslení výsledků v testu. Fiktivním cílem 

bylo získat například invalidní důchod či jiné 

výhody, ale tak, aby tato snaha nebyla ad-

ministrátorem rozpoznána. U této skupiny 

osob jsme předpokládali výrazně horší vý-

sledky v testu než u ostatních. Očekávali 

jsme pokles bodů oproti kognitivně zdra-

vým osobám i oproti oběma skupinám pa-

cientů (MKP, demence u AN). Tento pokles 

jsme odhadovali mezi třemi až čtyřmi body. 

Výsledky byly překvapivě horší než naše oče-

kávání. V průměru starší osoby podaly zhor-

šený výkon o 50 %, tj. se ztrátou kolem pěti 

bodů. Nejčastější pokles bodů se pohybo-

val od tří do sedmi bodů. Kromě toho se 

v souboru objevily dvě osoby, které předstí-

raly výkon se ztrátou osmi bodů, a dokonce 

jedna osoba, která podala 100% zhoršený 

výkon, tedy odpovídala vždy přesně opačně. 

Na druhé straně se v souboru objevila 

jedna osoba, která při instrukci se snahou 

o záměrně oslabený výkon v testu podala 

100% výkon, při němž se v testu nepokusila 

o ztrátu ani jednoho bodu. I když předstíra-

jící osoby věděly, že se jedná o umělou si-

tuaci, ně kte ré z nich měly morální problém 

předvádět simulaci. To by mohlo vysvětlovat 

tento normální výkon. Další možností je ne-

pochopení hry na simulaci.

Na základě našich výsledků jsme stano-

vili optimální hraniční skór osm bodů. Pokud 

tedy dojde v testu TMR k poklesu výkonu na 

osm a méně bodů, lze uvažovat o pravdě-

podobnosti záměrného zkreslování výkonu 

v testu. Vzhledem k tomu, že jde o velice 
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Neuropatická komponenta bolesti u pacientů 
s myotonickou dystrofií 2. typu – pilotní studie

Neuropathic pain component in patients 

with myotonic dystrophy type 2 – a pilot study

Souhrn
Cíl: Bolest u myotonické dystrofi e (MD) může mít variabilní charakter a některé deskriptory 

poukazují na možný podíl neuropatické komponenty bolesti u pacientů s MD. Cílem práce bylo 

zhodnocení výskytu deskriptorů neuropatické bolesti a senzitivních abnormit u pacientů s MD 

2. typu (MD2) a posouzení některých psychologických faktorů významných v rozvoji chronické 

bolesti. Soubor a metodika: Skupina 23 pacientů s chronickou bolestí a MD2 a skupina 24 zdravých 

dobrovolníků obdobného věku a pohlaví byly vyšetřeny pomocí dotazníků PainDETECT 

a Neuropathic Pain Symptom Inventory (NPSI), komplexního protokolu kvantitativního testování 

senzitivity (quantitative sensory testing; QST) a baterie sebehodnotících psychologických testů. 

Výsledky: Dotazník PainDETECT poukázal na možnou či pravděpodobnou přítomnost neuropatické 

komponenty bolesti u více než poloviny pacientů. Podle dotazníku NPSI je spontánní bolest 

u pacientů s MD2 nejčastěji svíravá. Velmi časté jsou krátké záchvaty bodavé bolesti a téměř dvě 

třetiny pacientů vnímají brnění či mravenčení. QST prokázalo častý výskyt abnormit termického 

a algického čití, a to zejména na dolních končetinách. Pacienti s MD2 vykazovali také statisticky 

významně vyšší míru deprese a katastrofizace bolesti. Závěr: Deskriptory bolesti zachycené 

v rámci dotazníků PainDETECT a NPSI a senzitivní profil stanovený pomocí QST protokolu 

podporují v provedeném pilotním projektu hypotézu, že bolest u MD2 má pravděpodobně také 

neuropatickou komponentu. 

Abstract
Aim: Patients with myotonic dystrophy (MD) may suff er from variable types of pain and some 

descriptors suggest the involvement of a possible neuropathic pain component in MD patients. 

The aim of the study was to evaluate the occurrence of neuropathic pain descriptors and sensory 

abnormalities in patients with myotonic dystrophy type 2 (MD2) and to disclose the presence of 

some relevant psychological factors in chronic pain conditions. Patients and methods: A group of 

23 patients with MD2 suff ering from chronic pain and a group of 24 age- and gender-matched 

healthy controls were examined using the PainDETECT questionnaire and the Neuropathic Pain 

Symptom Inventory questionnaire (NPSI), a comprehensive protocol of quantitative sensory 

testing (QST) and a battery of self-reported psychological tests. Results: Based on the PainDETECT 

questionnaire, the presence of a neuropathic component of pain was evaluated as possible or 

probable in more than half of the patients. According to the NPSI questionnaire, the most frequently 

described spontaneous pain in patients with MD2 was squeezing. Very common are brief pain 

attacks of stabbing pain, and two thirds of patients also described abnormal sensations (pins and 

needles and/or tingling) in the painful area. QST in lower legs showed signifi cantly more frequent 

hypoesthesia for cold and hyperalgesia for mechanical pain stimuli and also higher incidence of 

paradoxical heat sensation. Patients with MD2 also showed signifi cantly more frequent depression 

and pain catastrophizing. Conclusion: The pain descriptors evaluated by PainDETECT and NPSI 

questionnaires, and sensory profi le assessed by the QST protocol performed in this pilot study 

support the hypothesis that pain in MD2 patients probably has a neuropathic component. 
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Úvod 
Chronická bolest je celosvětově závažný 

zdravotní problém. Studie provedené v růz-

ných zemích dokazují, že chronickou bolestí 

trpí 10–30 % dospělé populace [1–3]. U ner-

vosvalových chorob se chronická bolest vy-

skytuje dokonce u 60–80 % pacientů [4–6]. 

Intenzita a frekvence bolesti u progresivních 

neuromuskulárních chorob je podle prove-

dených studií významně vyšší než v běžné 

populaci [7]. 

Myotonická dystrofie (MD) je nejčastější 

svalovou dystrofií v dospělém věku a druhou 

nejčastější svalovou dystrofií obecně. Jde 

o autozomálně dominantní multisystémové 

onemocnění s progresivní degenerací kos-

terních svalů. Hlavními projevy jsou progre-

dující svalová slabost, myotonie a charakteri-

stická multiorgánová postižení jako katarakta 

projevující se v mladším věku, poruchy sr-

dečního rytmu a kardiomyopatie, kognitivní 

defi cit, endokrinní poruchy, postižení gas-

trointestinálního traktu, únava, ospalost aj. 

Rozeznáváme dvě základní formy choroby 

s odlišným genetickým podkladem, a to MD 

typ 1 a MD typ 2 (MD2). Bolest u MD je čas-

tým a závažným příznakem choroby a její vý-

skyt se pohybuje mezi 50–75 % [6,8–10]. Etio-

logie bolesti u MD není dosud spolehlivě 

objasněna a je pravděpodobně multifakto-

riální. Jako jeden z multisystémových projevů 

u MD je popisováno i postižení periferních 

nervů [11,12]. 

Cílem této pilotní studie bylo zhodno-

tit možný podíl neuropatické komponenty 

bolesti u pacientů s MD2 prostřednictvím 

posouzení charakteristik bolesti a senzi-

tivních abnormit (jejichž hodnocení patří 

k nejvýznamnějším a nejčastěji užívaným 

dia gnostickým metodám ve výzkumu neu-

ropatické bolesti) a posouzení ně kte rých 

psychologických charakteristik těchto pa-

cientů jako potenciálně významných faktorů 

v rozvoji bolesti. 

Soubor a metodika
V rámci prezentované studie jsme vyšet-

řili 23 pacientů s MD2 (potvrzenou mo-

lekulárně-geneticky v Centru moleku-

lární bio logie a genové terapie FN Brno) 

a chronickou bolestí (20 žen; průměrný věk 

53,5 ± 11,0 let, rozmezí 33–70 let) a skupinu 

24 zdravých dobrovolníků obdobného věku 

a pohlaví (20 žen; průměrný věk 51,9 ± 8,9 let, 

rozmezí 36–68 let). Všichni vyšetření pa-

cienti s MD2 byli chodící, z toho 22 pacientů 

(95,7 %) mělo známky svalové slabosti, která 

byla typicky lokalizována v kořenových sva-

lech horních (HKK) a dolních (DKK) konče-

tin, šíjových svalech nebo akrálních svalech 

DKK. Při hodnocení svalové síly pomocí Me-

dical Research Council sum score (identická 

se svalovým testem dle Jandy) byla ve vy-

šetřovaném souboru průměrná hodnota 

skóre 163,7 ± 4,9 (maximální dosažitelné 

skóre při plné svalové síle ve všech hodno-

cených svalových skupinách dosahuje hod-

noty 170 [13]), což odpovídá lehkému stupni 

svalového postižení, které je charakteris-

tické pro MD2. Průměrný věk v době prv-

ních projevů choroby byl 38,3 ± 11,9 let (roz-

mezí 15–65 let). Všichni vyšetření pacienti 

udávali nepříjemné bolestivé pocity konče-

tin a trupu trvající déle než 3 měsíce. Detailní 

popis distribuce a intenzity bolesti je sou-

částí výsledkové části práce. Osmnáct vy-

šetřených pacientů (78,3 %) mělo klinické 

projevy myotonie (poruchy svalové dekon-

trakce). V rámci standardního klinického vy-

šetření nevykazovali pacienti změny myo-

tatických reflexů ani změny polohocitu, 

pohybocitu či vibrační nebo taktilní citli-

vosti jako známky postižení silných nervo-

vých vláken. Vylučujícím kritériem pro za-

řazení do souboru byly diabetes mellitus 

či porucha glukózové tolerance a také ana-

mnestický výskyt jakýchkoli jiných rizikových 

faktorů polyneuropatií kromě mírné hypoty-

reózy, která byla přítomna u 6 z 23 pacientů 

(26,1 %) a byla ve všech případech medika-

mentózně kompenzována. Z ostatních sle-

dovaných systémových příznaků MD byla 

přítomna katarakta (17/ 23 pacientů), poruchy 

srdečního rytmu (6/ 23 pacientů), postižení 

reprodukčních orgánů či infertilita (3/ 23 pa-

cientů) a hyperhidróza (11/ 23 pacientů). Vět-

šina vyšetřených pacientů užívala dlouho-

době analgetika, a to nejčastěji nesteroidní 

antirevmatika (52,2 %), méně často tramadol 

(17,4 %) nebo kombinaci obojího (4,3 %). Část 

pacientů (26,1 %) navzdory popisované in-

tenzitě bolestí žádná analgetika pravidelně 

neužívala. Současně žádný z pacientů neu-

žíval antineuralgickou terapii, protože bolest 

u MD není standardně vnímána jako bolest 

neuropatická. Čtyřicet osm hodin před pro-

vedením studie neužili pacienti analgetika. 

V souboru zdravých dobrovolníků neměl ani 

jeden ze zařazených jedinců bolesti konče-

tin či trupu ani známky polyneuropatie, sva-

lové slabosti nebo myotonie. 

Pacienti i dobrovolníci vyplnili dotazník 

PainDETECT a validovanou českou verzi do-

tazníku Neuropathic Pain Symptom Inven-

tory (NPSI) [14–16]. Dotazník PainDETECT 

je primárně určen pro dia gnostiku neuro-

patické bolesti a umožnuje stanovení míry 

pravděpodobnosti výskytu neuropatické 

komponenty bolesti u daného pacienta. Zo-

hledňuje výskyt typických symptomů neu-

ropatické bolesti, jejich intenzitu, průběh ob-

tíží a jejich vyzařování do dalších částí těla. 

Při dosažení skóre 0–12 bodů je výskyt neu-

ropatické komponenty nepravděpodobný. 

Skóre 13–18 bodů představuje nejedno-

značný výsledek, kdy je přítomnost neu-

ropatické komponenty bolesti možná. Při 

hodnotách skóre 19 a více je výskyt neuro-

patické komponenty bolesti u daného pa-

cienta vysoce pravděpodobný (> 90 %). Do-

tazník NPSI je zaměřen na popis charakteru 

bolesti vyšetřovaného v posledních 24 h. In-

tenzita bolesti je hodnocena pomoci škály 

Numeric Rating Scale (NRS) v rozsahu 

0–10 bodů, kde „0“ představuje „žádnou bo-

lest“ a „10“ znamená „nejhorší představitelnou 

bolest“. 

Dále jsme u pacientů a dobrovolníků po-

drobně vyšetřili senzitivní profi l s použitím 

české verze komplexního protokolu kvanti-

tativního testování senzitivity (Quantitative 

Sensory Testing; QST) zavedeného němec-

kou pracovní skupinou pro výzkum neuropa-

tické bolesti (Der Deutsche Forschungsver-

bund Neuropathischer Schmerz [DFNS], 

The German Research Network on Neuro-

pathic Pain) [17,18]. QST je standardizovaná 

metoda k posouzení somatosenzitivních 

funkcí kvantifi kací percepce široké škály sen-

zitivních a algických modalit [19]. Protokol 

QST refl ektuje funkci silných (A-beta) i ten-

kých nervových vláken (A-delta i C) a patří 

mezi klíčové metody v dia gnostice neuro-

patické bolesti. Vyšetření jsme provedli na 

HKK a DKK, a to vždy jednostranně na kon-

četině, kde pacienti udávali větší bolesti. Vy-

hodnotili jsme senzitivní prahy (tj. nejnižší in-

tenzitu dané modality, jež u vyšetřovaného 

subjektu vyvolá percepci podnětu) a prahy 

algické (tj. nejnižší intenzitu dané modality, 

která u vyšetřovaného vede k vyvolání bo-

lestivého vjemu). U všech pacientů i dobro-

volníků jsme v rámci protokolu QST vyšet-

řili senzitivní práh pro teplo (warm detection 

threshold), chlad (cold detection threshold) 

a také tzv. neutrální teplotní rozsah (ther-

mal sensory limen), tedy teplotní rozmezí, 

v němž pacient vnímá teplotu jako neutrální. 

Hodnoceny byly dále vibrační čití (vibration 

detection threshold), senzitivní práh pro me-

chanickou kožní citlivost (mechanical detec-

tion threshold), algický práh pro ostrou me-

chanicky vyvolanou bolest (mechanical pain 

threshold) a hlubokou tlakovou bolest (pres-
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sure pain threshold; PPT), senzitivita pro os-

trou mechanicky vyvolanou bolest (mecha-

nical pain sensitivity), časová sumace ostrých 

mechanicky vyvolaných bolestivých pod-

nětů hodnocená pomocí tzv. wind-up ratio 

(WUR), termo algický práh pro teplo (heat 

pain thresh old) a chlad (cold pain threshold), 

výskyt tzv. paradoxního vnímání chladu jako 

tepla (paradoxical heat sensation) a mecha-

nická dynamická alodynie.

Stanovení těchto modalit umožňuje vy-

tvořit tzv. senzitivní profi l poskytující kom-

plexní přehled o senzitivní percepci u da-

ného pacienta. 

Všichni pacienti a zdravé kontroly také vy-

plnili baterii sebehodnotících psychologic-

kých testů. Ke zhodnocení příznaků deprese 

byl použit dotazník Beck Depression Inven-

tory (BDI) [20]. Ke zhodnocení katastrofi zace 

bolesti byla použita škála Pain Catastrophi-

zing Scale (PCS) [21]. 

Statistická analýza
Statistické výpočty byly provedeny pomocí 

softwaru Microsoft Excel (Microsoft Corpo-

ration, Redmont, WA, USA) a programu Sta-

tistica 12 (StatSoft s.r.o., Praha, Česká repub-

lika). Data získaná z dotazníků PainDETECT, 

NPSI, BDI a PCS byla normálně distribuována. 

Pro jejich srovnání mezi pacienty a kontro-

lami byl použit nepárový t-test, ke zviditel-

nění rozložení hodnot byly použity průměry 

a směrodatné odchylky. Data získaná z mě-

řených charakteristik QST nevykazovala nor-

mální distribuci, pro srovnání jednotlivých 

parametrů QST mezi kontrolní skupinou 

a skupinou pacientů byl použit Mann-Whit-

neyův U Test a ke zviditelnění rozložení hod-

not byly použity mediány a percentily. Vedle 

absolutních hodnot prahů vyjádřených v pů-

vodních měrných jednotkách (°C, kPa, mN 

apod.) byly jednotlivé parametry QST vyjá-

dřeny také formou tzv. Z-skóre, tedy počtu 

směrodatných odchylek od průměrné hod-

noty prahu v příslušné věkové kategorii pub-

likovaného normativního souboru (obr. 1,2). 

Kladné hodnoty Z-skóre přitom představují 

zvýšenou citlivost pro danou modalitu, zá-

porné hodnoty naopak citlivost sníženou.

Kategoriální data jsou znázorněna pomocí 

absolutních (relativních) četností. Pro srov-

nání kategoriálních dat (frekvence výskytu 

abnormit typu ano/ ne) mezi skupinou zdra-

vých kontrol a skupinou pacientů byl pou-

žit chí-kvadrát test. Pro korelaci mezi cel-

kovým počtem QST abnormit a sumárním 

NPSI skóre byl použit Pearsonův korelační 

koefi cient. 

Výsledky
Charakteristika bolesti

Všichni pacienti udávali výskyt bolestí na 

DKK, a to distálně a ve více než 90 % pří-

padů současně proximálně v oblasti stehen. 

Téměř dvě třetiny pacientů měly bolesti i na 

HKK, a to častěji proximálně v oblasti paží 

(tab. 1). Většinou se jednalo o bolest syme-

trickou. Bolest byla nejčastěji vyvolána fyzic-

kou aktivitou a/ nebo chladem. Klidové bo-

lesti vykazovala více než polovina pacientů. 

Průměrná intenzita bolesti udávaná pa-

cienty při základním anamnestickém vyšet-

ření byla dle škály NRS 5,2 ± 1,3.

Vyhodnocení dotazníku PainDETECT

Dotazník PainDETECT prokázal možnou 

nebo pravděpodobnou přítomnost neuro-

patické komponenty bolesti u více než polo-

viny pacientů s MD2 (tab. 2). Nejintenzivnější 

kontroly
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Obr. 1. Kvantitativní testování senzitivity na horních končetinách: Z-skóre. 
Data jsou prezentována jako medián (bod) a rozsah neodlehlých hodnot (whisker). Šipka 
ukazuje parametry, jejichž hodnoty vykazují statisticky významné rozdíly mezi kontrolní 
skupinou a pacienty s MD2 (s uvedením hodnoty statistické významnosti). 
CDT – senzitivní práh pro chlad; CPT – termoalgický práh pro chlad; HPT – termoalgický práh 

pro teplo; MD2 – myotonická dystrofi e 2. typu; MDT – senzitivní práh pro mechanickou kožní 

citlivost; MPS – senzitivita pro ostrou, mechanicky vyvolanou bolest; MPT – algický práh pro 

ostrou, mechanicky vyvolanou bolest; PPT – algický práh pro hlubokou tlakovou bolest; 

TSL – teplotní rozsah, vnímaný jako neutrální; VDT – senzitivní práh pro vibrační čití; WDT – 

senzitivní práh pro teplo; WUR – časová sumace ostrých mechanicky vyvolaných bolesti-

vých podnětů

Fig. 1. Quantitative sensory testing of the upper limbs: Z-score.
The data are presented as a median (point) and a non-outlier range (whisker). The arrow 
shows parameters with statistically signifi cant diff erences between the control group 
and MD2 patients (indicating a statistically signifi cant value).
CDT – cold detection threshold; CPT – cold pain threshold; HPT – heat pain threshold; MD2 – 

myotonic dystrophy type 2; MDT – mechanical detection threshold; MPS – mechanical pain 

sensitivity; MPT – mechanical pain threshold; PPT – pressure pain threshold; TSL – thermal 

sensory limen; VDT – vibration detection threshold; WDT – warm detection threshold; 

WUR – wind-up ratio

p = 0,066p = 0,031
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bolesti byly lokalizovány ve stehnech a lýt-

kách, méně pak v chodidlech. Průměrná in-

tenzita bolesti dle škály NRS tohoto dotaz-

níku dosahovala hodnot 5,4 ± 1,3 (tab. 2). 

Vyhodnocení dotazníku NPSI

Dotazník NPSI, vytvořený primárně za úče-

lem detailního popisu charakteru bolesti, 

prokázal alespoň jeden z deskriptorů typic-

kých pro neuropatickou bolest s jedinou 

výjimkou u všech vyšetřovaných pacientů 

s MD2. Většina pacientů popisovala bolesti 

spontánní chronické (87 % pacientů) a sou-

časně krátké záchvatovité bolesti (82,6 % pa-

cientů). Spontánní bolest byla nejčastěji sví-

ravá. Méně častá byla bolest vyvolaná, i když 

i tu uvádělo až 65,2 % pacientů. Nejčastěji 

byly bolesti u pacientů vyvolané či zhor-

šené tlakem (43,5 %) nebo kontaktem s chla-

dem či teplem (39,1 %). Abnormální pocity 

jako brnění a mravenčení uvádělo 78,3 % 

pacientů. Průměrná intenzita udávané bo-

lesti v jednotlivých položkách byla střední 

(NRS 5,2 až 6,4) (tab. 3). Jedno z derivova-

ných skóre české verze dotazníku (tzv. skóre 

NPSI
cz- D

 vytvořené autory na podkladě dis-

kriminační analýzy [15]) umožňuje i diskri-

minaci pacientů s neuropatickou a nocicep-

tivní bolestí (i když k tomuto účelu nebyl 

dotazník primárně vytvořen). V našem sou-

boru byla při použití tohoto skóre bolest kla-

sifi kována jako neuropatická u 22 pacientů 

(95,7 %) a nociceptivní u 1 pacienta (4,3 %), 

a resp. jako periferní neuropatická u 20 pa-

cientů (87,0 %) a spontánní nociceptivní 

u 3 pacientů (13 %). 

Vyhodnocení protokolu QST

Kvantitativní testování senzitivity prokázalo 

na HKK u pacientů s MD2 oproti zdravým 

kontrolám signifi kantně častější hyperalge-

zii pro mechanické algické podněty a sníže-

nou časovou sumaci mechanických algic-

kých podnětů (obr. 1, tab. 4). Rozdíl druhého 

ze jmenovaných parametrů byl však prav-

děpodobně podmíněn spíše abnormál-

ním zvýšením jeho hodnot u ně kte rých je-

kontroly
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Obr. 2. Kvantitativní testování senzitivity na dolních končetinách: Z-skóre. 
Data jsou prezentována jako medián (bod) a rozsah neodlehlých hodnot (whisker). Šipka 
ukazuje parametry, jejichž hodnoty vykazují statisticky významné rozdíly mezi kontrolní 
skupinou a pacienty s MD2 (s uvedením hodnoty statistické významnosti). 
CDT – senzitivní práh pro chlad; CPT – termoalgický práh pro chlad; HPT – termoalgický práh 

pro teplo; MD2 – myotonická dystrofi e 2. typu; MDT – senzitivní práh pro mechanickou kožní 

citlivost; MPS – senzitivita pro ostrou, mechanicky vyvolanou bolest; MPT – algický práh pro 

ostrou, mechanicky vyvolanou bolest; PPT – algický práh pro hlubokou tlakovou bolest; 

TSL – teplotní rozsah, vnímaný jako neutrální; VDT – senzitivní práh pro vibrační čití; WDT – 

senzitivní práh pro teplo; WUR – časová sumace ostrých mechanicky vyvolaných bolesti-

vých podnětů

Fig. 2. Quantitative sensory testing of the lower limbs: Z-score.
The data are presented as a median (point) and a non-outlier range (whisker). The arrow 
shows parameters with statistically signifi cant diff erences between the control group 
and MD2 patients (indicating a statistically signifi cant value).
CDT – cold detection threshold; CPT – cold pain threshold; HPT – heat pain threshold; MD2 – 

myotonic dystrophy type 2; MDT – mechanical detection threshold; MPS – mechanical pain 

sensitivity; MPT – mechanical pain threshold; PPT – pressure pain threshold; TSL – thermal 

sensory limen; VDT – vibration detection threshold; WDT – warm detection threshold; 

WUR – wind-up ratio

Tab. 1. Charakteristiky bolesti 
u pacientů s MD2.  

Charakteristiky 
bolesti

Pacienti s MD2 
s bolestí 
(n = 23)1

lokalizace bolesti

HKK proximálně 

(paže)
14 (60,9 %)

HKK distálně (před-

loktí, ruce)
13 (56,5 %)

DKK proximálně 

(stehna)
21 (91,3 %)

DKK distálně (lýtka, 

nohy)
23 (100 %)

faktory vyvolávající/

zhoršující bolest

chlad 15 (65,2 %)

teplo 3 (13,0 %)

fyzická aktivita 17 (73,9 %)

klidové bolestí 13 (56,5 %)

1 hodnoty jsou uvedeny jako absolutní 

(relativní) frekvence

DKK – dolní končetiny; HKK – horní kon-

četiny; MD2 – myotonická dystrofi e 

2. typu 

p = 0,066p = 0,023
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dinců v souboru zdravých kontrol. Na DKK 

nebyly rozdíly časové sumace bolestivých 

podnětů mezi oběma skupinami významně 

odlišné, u pacientů s MD2 jsme zde však za-

chytili významně častější hypestézii pro 

chlad (a to zejména při relativním vyjádření 

hodnot ve vztahu k věkově stratifi kovaným 

datům a hraničně i při hodnocení absolut-

ních hodnot prahů) (obr. 2, tab. 5). Významně 

častější byly u pacientů s MD2 také hyperal-

gezie pro mechanické algické podněty a vý-

skyt paradoxního vnímání chladných pod-

nětů jako teplých či horkých (obr. 2, tab. 5). 

Při vyjádření individuálních hodnot jednot-

livých parametrů ve vztahu k věkově strati-

fi kovaným normativním datům (formou tzv. 

Z-skóre) byla na DKK patrná také signifi kantní 

hypestezie pro teplo: abnormální termický 

práh pro teplo byl prokázán u 11 z 23 vyšet-

řených pacientů s MD2. Rozdíly absolutních 

hodnoty termických prahů pro teplo mezi 

pacienty s MD2 a zdravými kontrolami však 

nedosáhly statistické významnosti, pravdě-

podobně z důvodu určitých malých rozdílů 

ve věkové distribuci pacientů mezi oběma 

skupinami a menšího počtu jedinců v obou 

skupinách (tab. 5). Dále byl patrný trend k šir-

šímu teplotnímu rozsahu, v němž pacienti 

vnímali tepelně neutrální vjem. Ani rozdíly 

tohoto parametru mezi zdravými kontrolami 

a pacienty s MD2 však nedosáhly statistické 

významnosti (obr. 2, tab. 5). 

Celkový počet abnormit QST na HKK 

nebyl u pacientů s MD2 významně odlišný 

ve srovnání s kontrolní skupinou (p = 0,76). 

Tento rozdíl však byl velmi vysoce významný 

na DKK, kde celkový počet abnormit QST 

u pacientů s MD2 více než dvojnásobně pře-

sáhl počet abnormit zachycených ve sku-

pině zdravých kontrol (p < 0,001, data de-

tailně neuvedena). 

 

Vyhodnocení psychologických 

dotazníků

V sebehodnotících psychologických dotaz-

nících vykazovali pacienti s bolesti a MD2

statisticky významně vyšší míru deprese 

a katastrofi zace bolesti (tab. 6). 

Diskuze
Bolest u MD je poměrně častým klinickým pří-

znakem, mechanizmus jejího vzniku však není 

přesně znám a je pravděpodobně multifak-

toriální. Není také jasné, proč u ně kte rých pa-

cientů s MD dojde k rozvoji bolesti a u jiných 

ne nebo proč bolest často vzniká ve stadiu 

onemocnění, kdy ještě nedošlo ke klinicky ma-

nifestnímu postižení svalového systému [22]. 

Jednou z možných hypotéz vzniku bolesti 

u MD může být například abnormální zátěž 

pohybového aparátu v důsledku svalové 

dysbalance při oslabení ně kte rých svalových 

skupin nebo při myotonii hlubokých svalů, 

kdy dlouhodobě zvýšený tonus hlubokého 

svalstva vyčerpává svaly této skupiny i jejich 

antagonisty [6]. Dlouhodobá kontrakce svalu 

Tab. 2. Hodnoty jednotlivých položek dotazníku PainDETECT u pacientů s MD2 
s bolestí.   

Parametr
Pacienti s MD2 s bolestí (n = 23)

Počet pacientů1 Intenzita bolesti2

aktuální intenzita bolesti 4,0 (2,1)4

největší intenzita bolesti během minulých 4 týdnů 7,8 (1,6)4

průměrná intenzita bolesti během minulých 4 týdnů 5,4 (1,3)4

lokalizace největší bolesti:

stehna 10 (43,5 %)

lýtka 9 (39,1 %)

chodidla 4 (17,4 %)

vyzařování bolesti

ano 10 (43,5 %)

ne 13 (56,5 %)

průběh bolesti:

trvalá bolest s mírnými výkyvy 2 (8,7 %)

trvalá bolest s občasnými záchvaty silné bolesti 6 (26,1 %)

záchvaty silné bolesti, mezi nimi bez bolesti 14 (60,9 %)

časté záchvaty silné bolesti, mezi nimi trvalá bolest 1 (4,3 %)

charakter bolesti: 

pálivá bolest 15 (65,2 %) 2,3 (0,9)5

pocit brnění, šimrání, mravenčení 13 (56,5 %) 3,2 (1,5)5

bolest vyvolaná lehkým pohyblivým dotekem 5 (21,7 %) 1,6 (0,8)5

vystřelující záchvaty silné bolesti 11 (47,8 %) 2,8 (0,9)5

bolest vyvolaná chladem nebo teplem 16 (69,6 %) 3,6 (1,1)5

pocit znecitlivění 15 (65,2 %) 2,5 (0,7)5

bolest vyvolaná lehkým stálým tlakem 16 (69,6 %) 3,1 (0,9)5

celkové skóre PainDETECT3

neuropatická komponenta bolesti je 

nepravděpodobná
11 (47,8 %)

neuropatická komponenta bolesti může být 

přítomna
7 (30,4 %)

neuropatická komponenta bolesti je 

pravděpodobná
5 (21,7 %)

1 hodnoty jsou uvedeny jako absolutní (relativní) frekvence   
2 průměry (směrodatné odchylky) nenulových hodnot daného parametru
3      vypočteno z otázek zaměřených na vyzařování bolesti, její průběh a charakter (v souladu

s originální verzí dotazníku dle Freynhagena [16])  
4  hodnoceno pomocí škály NRS v rozsahu 0–10 bodů   
5  hodnoceno pomocí 6bodové verbální škály bolesti, každému verbálnímu deskriptoru in-

tenzity je přidělena určitá číselná hodnota (vůbec ne = 0; takřka vůbec = 1; málo = 2;

středně = 3; silně = 4; velmi silně = 5)  

MD2 – myotonická dystrofi e 2. typu    
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průkaz jejich významu v patofyziologii bo-

lesti u MD není dosud k dispozici. 

Charakter bolestí u pacientů s MD může 

být velmi variabilní. Při použití jednoho 

z nejčastěji užívaných dotazníků zaměře-

ných na deskriptory bolesti (McGill Pain 

Questionnaire) udávali pacienti s MD v jedné 

z publikovaných studií bolest trhavou (šku-

bavou), tupou, bodavou, tíživou, křečovitou, 

vyčerpávající nebo bolest charakteru nepří-

jemných pocitů ve svalech, jako je napětí, 

citlivost [10]. Ně kte ré ze zmíněných deskrip-

torů ukazují na možnou neuropatickou kom-

ponentu bolesti u pacientů s MD. Možnost 

neuropatické komponenty bolesti u pa-

cientů s MD podporuje i vyhodnocení vý-

sledků dotazníků PainDETECT a NPSI v naší 

studii. Dotazník PainDETECT, vytvořený cí-

leně za účelem identifikace neuropatické 

komponenty smíšených bolestí, prokázal při 

použití cut-off  hodnot doporučených autory 

dotazníku neuropatickou komponentu bo-

lesti jako možnou či pravděpodobnou u více 

než poloviny našeho souboru pacientů 

s MD2. Dotazník přitom dle recentních studií 

vykazuje u pacientů se smíšenou (např. radi-

kulární) bolestí spíše nižší senzitivitu a řada 

autorů doporučuje snížení hodnoty cut-off . 

V nedávno publikované studii zaměřené na 

pacienty s radikulární bolestí vykazoval do-

tazník nejlepší dia gnostickou validitu při cut-

-off  hodnotě 11, ani pak však senzitivita ne-

přesáhla 70 % [25]. Velmi podobné závěry 

poskytuje jiná recentně publikovaná studie 

zaměřená na výskyt neuropatické kompo-

nenty bolesti u různých typů vertebrogen-

ních onemocnění (vč. subakutní radikulopa-

tie a lumbální stenózy) [26]. Uvedené závěry 

proto naznačují, že reálný výskyt neuropa-

tické komponenty smíšených bolestí je prav-

děpodobně ještě vyšší, než prokazuje dotaz-

ník PainDETECT prostřednictvím původně 

doporučených cut-off hodnot. Při použití 

cut-off 11, doporučovaného v Eppingově 

studii, by v našem souboru pacientů byla 

neuropatická komponenta bolesti proká-

zána dokonce u 14 pacientů (60,1 %). 

Velmi podobné výsledky naznačuje 

i druhý z použitých dotazníků, tedy NPSI, vy-

tvořený primárně za účelem detailního po-

pisu klinických symptomů neuropatické bo-

lesti. Alespoň ně kte ré z deskriptorů, které 

jsou využívány v tomto dotazníku a pouka-

zují na možný neuropatický charakter bo-

lesti, jsme prokázali téměř u všech vyšetřo-

vaných pacientů. Žádný z těchto deskriptorů 

však samozřejmě není pro neuropatickou 

bolest zcela specifi cký a může se vyskyto-

multisystémové manifestace, kdy akumu-

lace expandované transkribované ribonuk-

leové kyseliny (RNA) poškozuje buněčné 

procesy a ovlivňuje sestřih RNA dalších de-

sítek genů [24]. Důsledkem tohoto patofy-

ziologického řetězce může být i zvýšení no-

cicepce. Všechny zmiňované mechanizmy 

jsou však spíše hypotetické a jednoznačný 

při myotonii může vést i k hypoperfuzi, vy-

plavení laktátu, poklesu hodnoty pH a uvol-

nění dalších látek, které mohou provokovat 

bolest, jako jsou bradykinin, adenozintrifos-

fát a ionty vodíku [20]. Na vzniku bolesti by 

se tak dle této hypotézy mohly podílet také 

změny, které přímo souvisejí s patofyziolo-

gickým řetězcem této choroby v rámci její 

Tab. 3. Hodnoty jednotlivých položek dotazníku NPSI, celkového skóre NPSI a užíva-
ných dílčích škál NPSI u pacientů s MD2 s bolestí.

Parametr
Pacienti s MD2 s bolestí (n = 23)

Počet pacientů1 Intenzita bolesti 
(NRS)2

Q1: spontánní pálivá bolest 10 (43,5 %) 5,3 (2,7)

Q2: spontánní svíravá bolest 13 (56,5 %) 5,8 (2,6)

Q3: spontánní tlaková bolest 11 (47,8 %) 5,5 (2,9)

Q4: počet hodin se spontánní bolestí / 24 h

< 1

1–3

4–7

8–12

neustále

7 (30,4 %)

3 (13 %)

2 (8,7 %)

6 (26,1 %)

5 (21,7 %)

Q4: 1 a více hodin se spontánní bolesti / 24 h 16 (69,6 %)

Q5: krátké záchvaty bolesti jako elektrické šoky 7 (30,4 %) 5,6 (2,5)

Q6: krátké záchvaty bodavé bolesti 16 (69,6 %) 5,6 (2,6)

Q7: počet krátkých záchvatu bolesti / 24 h 

žádné

1–5

6–10

11–20

> 20

4 (17,4 %)

10 (43,5 %)

4 (17,4 %)

1 (4,3 %)

4 (17,4 %)

Q7: 1 a více krátkých záchvatů bolesti / 24 h 19 (82,6 %)

Q8: provokace/zhoršení bolesti dotykem 6 (26,1 %) 5,2 (2,5)

Q9: provokace/zhoršení bolesti tlakem 10 (43,5 %) 6,0 (3,0)

Q10: provokace/zhoršení bolesti chladem 9 (39,1 %) 6,4 (2,3)

Q11: mravenčení 15 (65,2 %) 6,3 (3,2)

Q12: brnění 15 (65,2 %) 6,1 (3,0)

trvalá bolest (Q1, Q2, Q3)3 20 (87,0 %) 5,5 (2,4)

záchvatovitá bolest (Q5, Q6)3 19 (82,6 %) 5,3 (2,7)

vyvolaná bolest (Q8, Q9, Q10)3 15 (65,2 %) 5,6 (2,6)

parestezie/dysestezie (Q11, Q12)3 18 (78,3 %) 5,9 (3,0)

celkové skóre NPSI4 22 (95,7 %) 29,5 (21,8) 

1 hodnoty jsou uvedeny jako absolutní (relativní) frekvence
2 vypočteno jako průměry (směrodatné odchylky) z nenulových hodnot daného parametru
3 dílčí škály NPSI jsou vypočtené jako součet relevantních položek (uvedených v závorce)
4    celkové skóre NPSI je vypočteno jako součet položek Q1–Q3, Q5–Q6 a Q8–Q12 

a dosahuje hodnot v rozmezí 0–100

MD2 – myotonická dystrofi e 2. typu; NPSI – Neuropathic Pain Symptom Inventory; NRS – Nu-

meric Rating Scale
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pohlaví) souboru pacientů s MD2. Shodou 

okolností však byl při naplnění uvedených 

kritériích výběru do souboru zařazen vyšší 

počet kontrol (5) s abnormálně zvýšenou ča-

sovou sumací. Tento rozdíl proto nelze inter-

pretovat jako průkaz snížené časové sumace 

u pacientů s MD2 (kde byly hodnoty tohoto 

parametru u všech pacientů v buď mezích 

normy, nebo dokonce s abnormálně zvýše-

nou časovou sumací). 

Pouze jediná dosud publikovaná studie 

hodnotila kvantitativní testování senzitivity 

u pacientů s MD2 [29]. Srovnatelně s našimi 

výsledky kolektiv německých autorů popsal 

ve své studii pokles algického prahu pro os-

trou mechanicky vyvolanou bolest u pa-

cientů s MD2. Zajímavé zjištění v německé 

studii však bylo to, že pokles algického 

prahu byl přítomen u obou skupin pacientů 

s MD2 bez rozdílu, zda pacienti bolest po-

pisovali či nikoliv, zatímco vnímání bolesti-

vých podnětů (hypersenzitivita) a časová su-

gického prahu (tedy hyperalgezii) pro ost-

rou mechanicky vyvolanou bolest. S popsa-

nou hyperalgezií pro mechanické algické 

podněty je však v rozporu průkaz relativně 

snížené WUR, která byla zachycena na HKK 

u pacientů s MD2 při srovnání se zdravými 

dobrovolníky. Tento rozdíl je však pravděpo-

dobně podmíněn spíše náhodným výsky-

tem vyššího počtu zdravých kontrol s ab-

normálně zvýšenou časovou sumací v této 

distribuci v našem kontrolním souboru. Pa-

cienti kontrolního souboru pro tuto studii 

byli vybráni z větší skupiny zdravých kont-

rol, jejíž nálezy byly publikovány [18]. V kaž-

dém souboru zdravých dobrovolníků se vy-

skytuje určitý počet jedinců s abnormálním 

nálezem testovaných parametrů (při nasta-

vení norem pomocí 5. a 95. percentilu jde 

o 10 % hodnot kontrolního souboru). Výběr 

kontrol do tohoto užšího souboru byl pro-

veden za účelem zajištění co nejlepší shody 

s demografickými charakteristikami (věk, 

vat i u ně kte rých pacientů s bolestí noci-

ceptivní. Většina pacientů nicméně vykazo-

vala kombinaci více zmíněných deskriptorů 

bolesti a také výskyt doprovodných senzi-

tivních symptomů charakteru mravenčení 

a/ nebo brnění, což dále podporuje hypo-

tézu možného podílu neuropatické kom-

ponenty bolesti u pacientů s MD2. Obecně 

je pro odlišení neuropatické a nociceptivní 

bolesti pomocí tohoto dotazníku nutné vy-

užít právě specifickou kombinaci zmíně-

ných deskriptorů, kterou poskytuje např. 

pro tento účel vytvořené diskriminační 

skóre (NPSI
cz-D

) [15]. S použitím tohoto skóre 

byl neuropatický charakter bolesti proká-

zán u 22 pacientů s MD2 (95,7 %). Periferní 

neuropatická bolest byla tímto způsobem 

konfi rmována u 20 pacientů (87 %). Výskyt 

neuropatické komponenty bolestí by tak 

s použitím tohoto dotazníku byl dokonce 

ještě vyšší než u dotazníku PainDETECT. Tyto 

hodnoty je však nutné brát s určitou rezer-

vou, protože se nejedná o originální zamě-

ření dotazníku NPSI. 

U 47,8 % pacientů byla dle dotazníku Pain-

DETECT neuropatická komponenta bo-

lesti hodnocena jako nepravděpodobná. 

U těchto pacientů je tedy zřejmě dominující 

podíl bolesti nociceptivní. Pravděpodobnou 

nociceptivní komponentu bolesti podpo-

ruje i časté užívání nesteroidních antirevma-

tik, které bylo v naší studii zjištěno v hodno-

ceném souboru pacientů s MD2 a bolestí, 

i když většinou pouze s částečným efektem. 

Bolest u pacientů s MD se tak jeví jako bolest 

smíšeného typu s variabilním podílem noci-

ceptivní a neuropatické komponenty u růz-

ných pacientů. 

Komplexní protokol QST je v rámci vý-

zkumných projektů zaměřených na neuro-

patickou bolest standardně využíván pro 

potřeby objektivizace poruch senzitivní per-

cepce v oblasti bolesti jako jednoho z vý-

znamných pilířů nutných pro stanovení dia-

gnózy neuropatické bolesti [18,27,28]. 

V naší studii jsme u vyšetřených pacientů 

s MD2 zachytili na DKK především změny 

v termických modalitách QST (hypestezii pro 

chlad a trend k hypestezii pro teplo a širšímu 

teplotnímu rozmezí, které pacient vnímá jako 

teplotně neutrální). Současně bylo přítomno 

paradoxní vnímání chladných podnětů jako 

tepla, tedy porucha diskriminace chladných 

podnětů, které pacient vnímá jako teplé či 

horké. Při vyhodnocení mechanických algic-

kých parametrů QST testovaných pomocí 

kalibrovaných špendlíků vykazovali pacienti 

s MD2 na HKK i DKK signifi kantní pokles al-

Tab. 4. Kvantitativní testování senzitivity na horních končetinách: 
základní hodnoty.

Parametr QST1 Pacienti s MD2 
(n = 23)

Kontrolní skupina 
(n = 24) p2

CDT –1,6 (–2,8; –0,8) –1,4 (–3,4; –0,9) 0,283

WDT 1,9 (1,1; 4,8) 1,8 (1,0; 3,2) 0,259

TSL 3,7 (1,9; 8,0) 3,2 (2,1; 6,2) 0,246

CPT 11,2 (2,9; 28,2) 13,5 (0,0; 26,5) 0,157

HPT 47,1 (39,0; 50,0) 45,5 (37,2; 50,0) 0,292

PPT 503,3 (284,7; 921,0) 573,3 (388,8; 859,4) 0,544

MPT 18,4 (5,8; 223,4) 40,8 (12,3; 121,2) 0,014

MPS 1,6 (0,2; 34,3) 3,2 (0,5; 6,1) 0,292

WUR 1,6 (1,0; 6,4) 3,8 (1,2; 6,9) 0,038

MDT 0,3 (0,2; 5,9) 0,4 (0,2; 1,4) 0,503

VDT 8,0 (7,7; 8,0) 8,0 (7,1; 8,0) 0,745

PHS 0,0 (0,0; 0,0) 0,0 (0,0; 0,0) 0,328

DMA 0,0 (0,0; 0,0) 0,0 (0,0; 0,0) 0,992

1  data jsou uvedena jako medián (5.–95. percentil)  
2  srovnání hodnot jednotlivých parametrů QST mezi pacienty s MD2 a zdravými dobrovolníky 

bylo provedeno pomocí Mann-Whitneyova U testu

CDT – senzitivní práh pro chlad; CPT – termoalgický práh pro chlad; DMA – dynamická mecha-

nická alodynie; HPT – termoalgický práh pro teplo; MD2 – myotonická dystrofi e 2. typu; MDT 

– senzitivní práh pro mechanickou kožní citlivost; MPS – senzitivita pro ostrou, mechanicky 

vyvolanou bolest; MPT – algický práh pro ostrou, mechanicky vyvolanou bolest; PHS – para-

doxní vnímání chladných podnětů jako horkých; PPT – algický práh pro hlubokou tlakovou 

bolest; QST – kvantitativní testování senzitivity; TSL – teplotní rozsah, vnímaný jako neutrální; 

VDT – senzitivní práh pro vibrační čití; WDT – senzitivní práh pro teplo; WUR – časová sumace 

ostrých mechanicky vyvolaných bolestivých podnětů
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studii [29] bylo snížení algického prahu pro 

PPT. V naší skupině vyšetřených pacientů 

s MD2 jsme významné změny tohoto para-

metru překvapivě nezaznamenali. Pravdě-

podobným vysvětlením je významně vyšší 

počet svalů, na nichž byl v německé stu-

dii [29] PPT testován (a to vč. řady svalů proxi-

málních). V naší studii byl tento parametr vy-

šetřen pouze v rozsahu obvykle testovaném 

v rámci protokolu DFNS/QST. Nálezy tohoto 

parametru nejsou tedy vzhledem k rozdíl-

nému rozsahu vyšetření mezi oběma stu-

diemi srovnatelné. 

Naše výsledky naopak prokázaly zře-

telný trend k výskytu abnormit termic-

kého čití, který nebyl zachycen autory pu-

blikované německé práce [29]. Tyto změny 

v našem souboru by mohly poukazovat na 

možnou dysfunkci tenkých nervových vlá-

ken, a jsou tedy v korelaci s charakterem bo-

lesti prokazovaným pomocí dotazníkových 

nástrojů. Senzitivní profi l pacientů s bolesti 

a MD2 je velmi podobný profi lu, který je pro-

kazován u pacientů s fi bromyalgií. Podobně 

jako pacienti v našem souboru s MD2 vyka-

zují i jedinci s fi bromyalgií generalizovanou 

přecitlivělost na mechanické algické pod-

něty, zatímco modality doteku jsou obvykle 

ne ovlivněny [30]. Bolest u fi bromyalgie je 

podle recentních studií alespoň u části pa-

cientů podmíněna postižením tenkých ner-

vových vláken [8,23,31], přičemž dysfunkce 

tenkých nervových vláken se u těchto pa-

cientů manifestuje právě hypestezií pro ter-

mické podněty [31]. Bolest při fibromyal-

gii a MD má přitom řadu podobných rysů 

a často obdobný charakter. Průkazem této 

skutečnosti je studie, v níž byla v náhodně 

vyšetřeném souboru 63 pacientů, kteří byli 

sledováni pro fi bromyalgii, u dvou pacientů 

geneticky verifi kována MD2 [32]. 

V souhrnu tedy nálezy QST podporují kon-

cept možné poruchy funkce tenkých vláken 

u pacientů s MD, což svědčí pro přítomnost 

neuropatické komponenty bolesti u této 

dia gnostické jednotky.

Vyhodnocením sebehodnotících psycho-

logických dotazníků jsme u pacientů s bo-

lesti a MD2 prokázali významně vyšší výskyt 

depresivních symptomů a vyšší míru katas-

trofi zace bolesti. Zjištěné výsledky však neu-

možňují rozlišit, zda se zmíněné psycholo-

gické charakteristiky vztahují k základnímu 

onemocnění (MD2) nebo jsou asociovány 

s bolestí. U MD bývá obvykle popisováno 

zvýšené riziko deprese (podobně jako u ji-

ných chronických onemocnění), a to ze-

jména vzhledem k progresivnímu charak-

vané studie nebyla v našem souboru na sku-

pinové úrovni prokázána. Na individuální 

úrovni však byla přítomna u řady našich pa-

cientů (5/ 23 pacientů na HKK, 4/ 23 pacientů 

na DKK), což lze v souladu se snížením algic-

kých prahů očekávat. Nejvýznamnější proká-

zanou abnormitou QST v uvedené německé 

mace bolesti byly zvýšeny pouze ve skupině 

pacientů s přítomností bolesti. V naší studii 

jsme vyšetřovali pouze pacienty s bolestí, 

a k případným změnám senzitivní percepce 

u pacientů bez bolesti se tedy nemůžeme 

vyjádřit. Hypersenzitivita pro mechanické 

algické podněty popisovaná autory cito-

Tab. 5. Kvantitativní testování senzitivity na dolních končetinách: 
základní hodnoty.

QST parametr1 Pacienti s MD2
(n = 23)

Kontrolní skupina 
(n = 24) p2

CDT  –6,7 (–12,5; –1,4) –4,0 (–8,6; –2,3) 0,064

WDT 11,3 (3,8; 15,9) 8,4 (3,7; 14,2) 0,307

TSL 19,2 (6,4; 25,4) 12,6 (6,0; 21,2) 0,085

CPT 17,8 (0,0; 26,1) 11,6 (0,0; 26,3) 0,406

HPT 48,3 (45,0; 50,0) 47,4 (41,2; 50,0) 0,717

PPT 540,0 (300,0; 964,0) 593,3 (409,5; 1133,7) 0,205

MPT 11,3 (5,7; 118,6) 48,5 (7,2; 126,7) 0,051

MPS 1,3 (0,4; 25,4) 2,6 (0,4; 18,2) 0,413

WUR 2,7 (1,2; 5,9) 2,5 (1,3; 7,4) 0,602

MDT 0,8 (0,3; 6,6) 0,9 (0,4; 6,4) 0,67

VDT 8,0 (5,3; 8,0) 8,0 (7,0; 8,0) 0,551

PHS 0,0 (0,0; 3,0) 0,0 (0,0; 1,0) 0,03

DMA 0,0 (0,0; 0,0) 0,0 (0,0; 0,0) 0,349

1  data jsou uvedena jako medián (5.–95. percentil)  
2  srovnání hodnot jednotlivých QST parametrů mezi pacienty s MD2 a zdravými dobrovolníky 

bylo provedeno pomocí Mann-Whitneyova U testu

CDT – senzitivní práh pro chlad; CPT – termoalgický práh pro chlad; DMA – dynamická mecha-

nická alodynie; HPT – termoalgický práh pro teplo; MD2 – myotonická dystrofi e 2. typu; MDT 

– senzitivní práh pro mechanickou kožní citlivost; MPS – senzitivita pro ostrou, mechanicky 

vyvolanou bolest; MPT – algický práh pro ostrou, mechanicky vyvolanou bolest; PHS – para-

doxní vnímání chladných podnětů jako horkých; PPT – algický práh pro hlubokou tlakovou 

bolest; QST – kvantitativní testování senzitivity; TSL – teplotní rozsah, vnímaný jako neutrální; 

VDT – senzitivní práh pro vibrační čití; WDT – senzitivní práh pro teplo; WUR – časová sumace 

ostrých mechanicky vyvolaných bolestivých podnětů

Tab. 6. Nálezy sebehodnotících psychologických dotazníků a jejich srovnání mezi 
kontrolní skupinou a pacienty s MD2. 

Dotazník1 Pacienti s MD2 (n = 23) Kontrolní skupina (n = 24) p2

BDI 17,7 (10,3) 5,9 (4,4) <0,001

PCS 18,9 (12,3) 0,0 (0,0) <0,001

1 data jsou prezentována jako průměr (směrodatná odchylka)
2 srovnání jednotlivých dotazníků mezi pacienty s MD2 a zdravými kontrolami, provedené po-

mocí nepárového t-testu

BDI – Beck Depression Inventory; MD2 – myotonická dystrofi e 2. typu; PCS – Pain Catastro-

phizing Scale

proLékaře.cz | 1.7.2026



330

NEUROPATICKÁ KOMPONENTA BOLESTI U PACIENTŮ S MYOTONICKOU DYSTROFIÍ 2. TYPU  PILOTNÍ STUDIE

Cesk Slov Ne urol N 2019; 82/ 115(3): 322– 331

Literatura
1. Breivik H, Collett B, Ventafridda V et al. Survey of 

chronic pain in Europe: prevalence, impact on daily life, 

and treatment. Eur J Pain Lond Engl 2006; 10(4): 287–333. 

doi: 10.1016/ j.ejpain.2005.06.009.

2. Leadley RM, Armstrong N, Lee YC et al. Chronic diseases 

in the European Union: the prevalence and health cost 

implications of chronic pain. J Pain Palliat Care Phar-

macother 2012; 26(4): 310–325. doi: 10.3109/ 15360288. 

2012.736933.

3. Reid KJ, Harker J, Bala MM et al. Epidemiology of chronic 

non-cancer pain in Europe: narrative review of prevalence, 

pain treatments and pain impact. Curr Med Res Opin 2011; 

27(2): 449–462. doi: 10.1185/ 03007995.2010.545813.

4. Guy-Coichard C, Nguyen DT, Delorme T et al. Pain in 

hereditary neuromuscular disorders and myasthenia 

gravis: a national survey of frequency, characteristics, 

and impact. J Pain Symptom Manage 2008; 35(1): 40–50. 

doi: 10.1016/ j.jpainsymman.2007.02.041.

5. Jensen MP, Abresch RT, Carter GT et al. Chronic pain

in persons with neuromuscular disease. Arch Phys Med

Rehabil 2005; 86(6): 1155–1163. doi: 10.1016/ j.apmr.2004.

11.028.

6. Jensen MP, Hoff man AJ, Stoelb BL et al. Chronic pain 

in persons with myotonic dystrophy and facioscapulo-

humeral dystrophy. Arch Phys Med Rehabil 2008; 89(2): 

320–328. doi: 10.1016/ j.apmr.2007.08.153.

7. Abresch RT, Carter GT, Jensen MP et al. Assessment of 

pain and health-related quality of life in slowly progres-

sive neuromuscular disease. Am J Hosp Palliat Care 2002; 

19(1): 39–48. doi: 10.1177/ 104990910201900109.

8. Suokas KI, Haanpää M, Kautiainen H et al. Pain in pa-

tients with myotonic dystrophy type 2: a postal sur-

vey in Finland. Muscle Nerve 2012; 45(1): 70–74. doi: 

10.1002/ mus.22249.

9. Heatwole C, Bode R, Johnson N et al. Patient-re-

ported impact of symptoms in myotonic dystrophy 

type 1 (PRISM-1). Neurology 2012; 79(4): 348–357. doi: 

10.1212/ WNL.0b013e318260cbe6.

10. George A, Schneider-Gold C, Zier S et al. Musculo-

-skeletal pain in patients with myotonic dystrophy type 2.

Arch Neurol 2004; 61(12): 1938–1942. doi: 10.1001/ arch-

neur.61.12.1938.

11. Leonardis L. Peripheral neuropathy in patients with 

myotonic dystrophy type 2. Acta Neurol Scand 2017; 

135(5): 568–575. doi: 10.1111/ ane.12635.

12. Nojszewska M, Łusakowska A, Szmidt-Salkowska E 

et al. Peripheral nerve involvement in myotonic dystro-

phy type 2 – similar or diff erent than in myotonic dystro-

phy type 1? Neurol Neurochir Pol 2015; 49(3): 164–170. 

doi: 10.1016/ j.pjnns.2015.04.008.

13. Florence JM, Pandya S, King WM et al. Intrarater re-

liability of manual muscle test (Medical Research Coun-

cil scale) grades in Duchenne’s muscular dystrophy. 

Phys Ther 1992; 72(2): 115–126.

14. Bouhassira D, Attal N, Fermanian J et al. Develop-

ment and validation of the Neuropathic Pain Symp-

tom Inventory. Pain 2004; 108(3): 248–257. doi: 10.1016/ j.

pain.2003.12.024.

15. Šrotová I, Vlčková E, Straková J et al. Validace české 

verze Neuropathic Pain Symptom Inventory (NPSIcz). 

Cesk Slov Neurol N 2015; 78/ 111(1): 45–56.

16. Freynhagen R, Baron R, Gockel U et al. painDETECT: 

a new screening questionnaire to identify neuropathic 

components in patients with back pain. Curr Med Res Opin 

2006; 22(10): 1911–1920. doi: 10.1185/ 030079906X132488.

17. Rolke R, Magerl W, Campbell KA et al. Quantitative 

sensory testing: a comprehensive protocol for clini-

cal trials. Eur J Pain 2006; 10(1): 77–88. doi: 10.1016/ j.ej-

pain.2005.02.003.

18. Šrotová I, Vlčková E, Straková J et al. Validace české 

verze komplexního protokolu kvantitativního testování 

senzitivity. Cesk Slov Neurol N 2015; 78/ 111(4): 442–452.

EMG vyšetření a kožní bio psie či korneální 

konfokální mikroskopie a/ nebo specifi ckých 

modalit evokovaných potenciálů zaměře-

ných na hodnocení funkce tenkých nervo-

vých vláken a/ nebo navazujících nociceptiv-

ních drah). Doplnění popisovaných modalit 

bude též provedeno v popisované navazu-

jící studii. 

Určitým limitem zjištěných nálezů je také 

validace použitých dotazníků. Jediným 

v českém jazyce validovaným dotazníkem 

pro dia gnostiku neuropatické bolesti je do-

tazník NPSI [15]. Tento dotazník je však pri-

márně zaměřen pouze na detailní popis 

neuropatické bolesti, a nikoli na její diskri-

minaci oproti bolesti nociceptivní. K to-

muto účelu byl proto v provedené studii 

využit dotazník PainDETECT. Tento dotaz-

ník je v českých podmínkách rutinně vyu-

žíván v klinické praxi, a to navzdory skuteč-

nosti, že jeho česká verze nebyla validována. 

Validační studie tohoto dotazníku nyní pro-

bíhá na pracovišti autorů. V jejím úvodu byla 

ověřena využitelnost komerčně distribuo-

vané verze dotazníku metodou zpětného 

překladu („forward-backward translation“) 

a nebyl shledán rozpor s verzí originální. Do-

tazník je tedy využitelný v komerčně distri-

buované verzi, jeho validací se nyní inten-

zivně zabýváme. Obdobně dotazník Pain 

Catastrophizing Scale se ve výzkumné praxi 

používá dlouhodobě. Česká verze dotazníku 

je dostupná na ofi ciálních stránkách tvůrců 

testu. Překlad proběhl formou „forward-

-back ward translation“, avšak dotazník ne-

prošel žádnou ofi ciální validační studií. 

V neposlední řadě může určitý limit před-

stavovat i cílené zaměření použitých dia-

gnostických nástrojů na neuropatickou 

bolest a menší pozornost věnovaná no-

ciceptivní komponentě bolestí. Pro tento 

účel by zřejmě bylo v navazujících studiích 

vhodné využít k detailní fenotypizaci pa-

cientů také dotazníky, které lépe refl ektují 

nociceptivní komponentu bolesti.

Závěr
Deskriptory bolesti u pacientů s MD2 v pou-

žitých dotaznících a částečně i senzitivní pro-

fi l těchto pacientů stanovený pomocí QST 

podporují hypotézu, že bolest u MD2 má 

také neuropatickou komponentu. Pacienti 

s bolesti a MD2 vykazují vyšší míru depre-

sivní symptomatiky a katastrofi zace bolesti. 

Provedená studie však neumožňuje rozlišit, 

zda se změny těchto psychologických cha-

rakteristik vztahují k bolesti či k základní dia-

gnóze jako takové. 

teru tohoto onemocnění a jeho omezené 

terapeutické ovlivnitelnosti [33,34]. Kromě 

asociace se základním onemocněním byl 

však popsán i zvýšený výskyt depresivní 

symptomatiky u pacientů s bolesti a MD2 [8]. 

V případě, že se změny psychologických 

charakteristik vztahují k bolesti, také není 

jasné, zda jsou tyto změny důsledkem bo-

lestivého stavu nebo jeho příčinou (což opět 

nelze ze stávajících dat validně odlišit). Obě 

situace jsou podle dosud publikovaných 

studií možné a poměrně časté: metaanalýza 

56 studií zaměřená na vzájemný vztah bo-

lesti a deprese u různých onemocnění pro-

kázala průměrný výskyt bolesti u depresiv-

ních stavů přibližně v 65 %. Naopak výskyt 

deprese u pacientů s bolestí se u různých 

klinických jednotek pohyboval v širokém 

rozmezí mezi 13 a 85 % [35]. Pro zpřesnění 

interpretace změn popsaných psychologic-

kých charakteristik v rozvoji bolesti a MD2 by 

proto bylo třeba vyšetřit pomocí identic-

kých dotazníků pacienty s MD2, kteří bo-

lesti nemají, a optimálně také dlouhodobě 

sledovat pacienty s bolesti a MD2 a vyšet-

řit je pomocí používaných dotazníků opa-

kovaně v různých stadiích onemocnění (což 

umožní ozřejmit, zda jsou zvýšená míra de-

prese a další specifi cké psychologické cha-

rakteristiky u pacientů patrné již před roz-

vojem bolesti nebo se objevují až v jejím 

důsledku).

Omezení studie
Určitým omezením prezentované studie je 

malý rozsah hodnocené skupiny pacientů 

a absence „kontrolní“ skupiny pacientů 

s MD2 bez bolesti. Omezený rozsah testo-

vané skupiny je podmíněn skutečností, že 

jde o vzácné onemocnění, navíc často aso-

ciované s řadou komorbidit vč. endokrin-

ních onemocnění (např. diabetes mellitus), 

které představovaly vylučující kritérium pro 

vstup do této studie (aby nebyly výsledky 

zkresleny případnými jinými typy bolesti – 

např. při diabetické polyneuropatii). Navý-

šení počtu pacientů v testované skupině je 

tedy obtížně realizovatelné. Větší rozsah tes-

tovaného vzorku pacientů by přitom prav-

děpodobně zvýšil statistickou významnost 

zachycených rozdílů a zlepšil by tak vali-

ditu výstupů. Doplnění kontrolní skupiny 

bude realizováno v rámci navazujícího pro-

jektu, který v současnosti probíhá na praco-

višti autorů. Výsledky této pilotní studie by 

bylo vhodné ověřit rovněž prostřednictvím 

objektivních metod konfi rmujících postižení 

silných a tenkých nervových vláken (tedy 
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Česká neurologická společnost (ČNS) je součástí České lékařské společnosti Jana Evangelisty Purkyně (www.cls.cz). 

Členem společnosti může stát lékař, farmaceut, případně jiný pracovník ve zdravotnictví a příbuzném oboru, který souhlasí s posláním a cíli 

ČLS JEP a zaváže se přispívat k jejich plnění. Každý může být členem více odborných společností.

Jak se stát členem ČNS?

• vyplňte přihlášku na webových stránkách ČNS www.czech-neuro.cz, registrovat se zároveň můžete také do jednotlivých sekcí ČNS

• po odeslání registrace získáte na e-mail potvrzení o úspěšném odeslání Vaší přihlášky

• schvalování žádostí o členství probíhá vždy na nejbližší výborové schůzi ČNS, o přijetí Vás bude informovat sekretariát ČNS (sekretariat@czech-neuro.cz)

Co vám členství v ČNS přinese?

• předplatné časopisu Česká a slovenská neurologie a neurochirurgie

• pravidelný elektronický zpravodaj s novinkami

• zvýhodněné podmínky účastí na pravidelném neurologickém sjezdu a jiných akcích

• možnost zúčastnit se soutěže o nejlepší neurologické publikace

Změny údajů

V případě změny Vašich údajů (jména, adresy, telefonu, e-mailu apod.) ji, prosím, nahlaste členské evidenci sekretariátu ČNS sekretariat@czech-neuro.cz. 

Změna bude nahlášena automaticky také vydavateli časopisu Česká a slovenská neurologie a neurochirurgie a Centrální evidenci členů ČLS JEP.

proLékaře.cz | 1.7.2026



332 Cesk Slov Ne urol N 2019; 82/ 115(3): 332– 340

ORIGINAL PAPER PŮVODNÍ PRÁCE

doi: 10.14735/amcsnn2019332

Equivalence of Montreal Cognitive Assessment 
alternate forms

Ekvivalence alternativních verzí Montrealského 

kognitivního testu 

Abstract
Aim: The purpose of this study was to describe the psychometric properties of the Montreal 

Cognitive Assessment Czech version Standard form (MoCA-SF) and two Alternate Forms 

(MoCA-AF). There is limited information regarding the test-retest eff ect and the reliability of the 

MoCA. Methods: Seventy cognitively healthy subjects (mean age 50.33 ± 26.47) were assessed 

in one session with MoCA-SF and MoCA-AF (7.2 and 7.3) in a counterbalanced fashion. Results: 

There was no signifi cant diff erence between the two MoCA forms (Standard vs. 7.3), MoCA-AF 

7.2 being slightly more diffi  cult than the latter. Furthermore, in depth, the exploratory analysis 

revealed diff erences between the subtests of the MoCA. However, based on the total score all 

versions showed sound convergent and discriminative validity. Conclusion: Our data suggest that 

the two MoCA-SF and MoCA-AF 7.3 forms are equivalent and useful for repeated administration to 

minimize the test-retest eff ect.

Souhrn
Cíl: Cílem studie je popis psychometrických vlastností standardní verze Montrealského 

kognitivního testu (MoCA-SV) a dvou alternativních forem (MoCA-AV). V české verzi je nedostatek 

informací o test-retestovém efektu a reliabilitě MoCA. Metodika: Sedmdesát kognitivně zdravých 

osob (průměrný věk 50,33 ± 26,47) bylo vyšetřeno v jednom sezení pomocí MoCA-SV a MoCA-AV 

(7.2 a 7.3) ve znáhodněném pořadí. Výsledky: Mezi MoCA-SV a MoCA-AV 7.3 neexistuje statisticky 

významný rozdíl v celkovém hrubém skóru, zatímco v MoCA-AV 7.2 je obtížnější verze testu 

ve srovnání s MoCA-SV a MoCA-AV 7.3. Hlubší analýza odhalila další rozdíly mezi subtesty verzí 

MoCA. Celkové skóry MoCA však ve všech verzích naznačují přijatelné hodnoty konvergentní 

a diskriminační validity. Závěr: Naše data naznačují, že MoCA-SV i MoCA-AV 7.3 jsou ekvivalentní 

a užitečné pro opakovanou administraci a minimalizaci test-retestového efektu. 
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Introduction
There is an emerging need for brief and psy-

chometrically sound screening instruments 

to measure and document global cogni-

tive abilities in symptomatic predementia 

phases of neurodegenerative diseases [1–5]. 

The importance of measuring cognitive per-

formance over short periods necessitates 

the development of psychometrically sound 

cognitive instruments that are suitable for 

test-retest purposes. Consequently, the ac-

curacy of measurement is compromised 

by measurement error and practice ef-

fect, which may alter a true score. Measure-

ment error is one particular source of chance 

variance that can decrease test-retest relia-

bility [6] and the practice eff ect is infl ation 

in a true score that suggests artifi cially im-

proved performance. Generally, there may 

be a higher propensity for practice eff ects 

on repeated testing due to intact cogni-

tive abilities [7–9]. The attenuation of prac-

tice eff ect may be reduced by using a dif-

ferent form, an alternate form, of the test for 

each assessment session [10]. The alternate 

form reliability coeffi  cient was originally de-

veloped to minimize to the greatest extent 

possible infl uence of learning and memory 

processes on the test-retest assessment of 

cognitive functioning [11]. To evaluate con-

sistency between form versions, a coeffi-

cient of equivalence is computed and re-

flects the extent to which test forms are 

interchangeable [12]. The reliability of al-

ternate forms is aff ected primarily by mea-

surement error related to the test forms [13]. 

The Montreal Cognitive Assessment (MoCA) 

is a brief screening test that assesses global 

cognitive function. Importantly, it has been 

found useful for the detection of mild cog-

nitive impairment (MCI) and dementia [14] 

and as such is widely used, available in 

many languages [15] and recommended 

as a standard tool for identifying cognitive 

defi cits in patients with neurodegenerative 

diseases [14,16,17]. The MoCA covers eight 

cognitive domains in seven subtests includ-

ing executive functions, visuospatial abili-

ties, short-term memory, language, atten-

tion, concentration, working memory and 

orientation [14]. The MoCA takes approxi-

mately 10 to 12 min to complete in healthy 

subjects [5]. 

In addition to the original Standard ver-

sion (7.1), the MoCA has two alternate forms 

(versions 7.2 and 7.3) [15]. Prior research has 

showed that both alternate forms yielded 

equivalent total scores in healthy sub-

jects and patients with MCI or Alzheimer’s 

disease in the original English version as 

well as in the German, Italian or French and 

other language versions [18–23], however, 

there were also fi ndings regarding the dif-

ferential diffi  culty level of the alternate ver-

sions in comparison with the correspond-

ing original items [24]. Furthermore, there 

is limited evidence concerning compre-

hensive psychometric properties (equiva-

lence, internal consistency) for the MoCA 

Alternate forms (MoCA-AF) in other lan-

guages [18,20,21,25]. Other studies reported 

only one or two types of reliability for the 

MoCA Standard forms (MoCA-SF) at a time: 

test-retest [26–32]; internal consistency [26–

28,31,33–35]; reliable change index [9,32,36] 

and inter-rater reliability for the MoCA clock 

drawing task only [37]. 

The reliability of the instrument is a nec-

essary condition for the validity of measure-

ment [13]. As there are limited psychometri-

cally sound cognitive screening instruments 

in the Czech language, we sought to study 

the Czech language version of the MoCA-SF 

and AF. Thus, the aims of the present study 

were to assess the reliability of MoCA-SF and 

AF in the Czech version to determine if they 

were equivalent in healthy subjects; and 

examine the comprehensive psychomet-

ric properties (test-retest reliability, internal 

consistency and split-half reliability) of the 

MoCA-SF and AF. 

Patients and Methods
Participants

Seventy cognitively healthy Caucasian sub-

jects (46 females) participated in the study 

(Tab. 1). We recruited all the subjects from 

university student volunteers or the National 

Normative Study of Cognitive Determinants 

of Healthy Ageing study described in de-

tail elsewhere [5]. The exclusion criteria were 

as follows: no history of brain damage, psy-

chiatric illness, substance or alcohol abuse 

or any medical illness that aff ects the brain. 

None of the participants reported subjective 

memory complaints or had impaired activi-

ties of daily living [38]. The institutional eth-

ics committee and review board approved 

the study and all the subjects provided their 

written consent. 

Materials

The MoCA-SF: The Czech version of the 

MoCA was approved and published by 

the test authors in 2006 (available on-

line) [15]. Since that time, the Czech ver-

sion has been used in three studies; two fo-

cused on Parkinson’s disease [26,39] and 

the other on Huntington’s disease [34]. The 

studies reported that the MoCA had high 

discriminative validity. Additional studies 

provided normative data in the Czech pop-

ulation and reliable change indices for the 

MoCA [5,32].

The MoCA-AF (versions 7.2 and 7.3) are avail-

able in the English language. We constructed 

Czech language versions of both MoCA-AF ac-

cording to the original AF [15]. Our translation 

resulted in items identical to the English lan-

Tab. 1. Mean characteristics of the young (N = 33) /old (N = 37) subsamples and the total sample (N = 70). The subscripts denote 
Pearson correlation coeffi  cient for age and education, the phi correlation coeffi  cient was used for dichotomous variables such as 
gender and handedness (1 – MoCA-SF 7.1; 2 – MoCA-AF 7.2; 3 – MoCA-AF 7.3).

mean ± SD Mdn ± IqR mean ± SD range r
1
     r

2
     r

3

age (Y) 23.73 ± 5.53 / 74.08 ± 9.53 22.00 ± 4.00 / 73.50 ± 33.00 50.33 ± 26.47 19–92 0.67† 0.74† 0.66†

education (Y) 15.36 ± 2.12 / 13.69 ± 3.69 15.00 ± 2.00 / 13.00 ± 5.00 14.54 ± 3.14 8–24 0.41† 0.56† 0.38†

gender (%, men) 34% ns ns ns

handedness (%, right) 90% ns ns ns

† p < 0.001; IqR – interquartile range; Mdn – median; MoCA-AF – Montreal Cognitive Assessment Alternate forms; MoCA-SF – Montreal Cognitive 

Assessment Standard form; N – number; SD – standard deviation; Y – year
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guage version, except for certain items in the 

Language and Memory subtests (see Appen-

dices 1–3). Specifi cally, two sentences in the 

language repetition task and fi ve words in the 

memory task were adapted through the pro-

cess of translation and back translation to en-

sure semantic equivalence to the original and 

the Czech Standard form used. A detailed ex-

planation of the psychometric diff erences be-

tween MoCA-SF English and the Czech version 

can be found in Kopecek et al [5]. Alterations 

were created for the phonemic fl uency por-

tion of the MoCA between the English and 

Czech language versions. For the MoCA-AF 

7.3 version, the letter ‘B’ for phonemic fl uency 

was replaced with the letter ‘P’ because Czech 

normative data exist for the letters K and P, 

which are more suitable regarding the phono-

logical and graphemic system of Czech [40]. 

The equivalency of ‘K’ and ‘P’ in Czech was 

confi rmed by a previous study [41]. For the 

English language version of the MoCA-SF, pho-

nemic fl uency is assessed with the letter ‘F’ but 

the letter ‘K’ was used in the Czech MoCA-SF 

form. In the MoCA-AF 7.2 version, the letter ‘S’ 

remained the same as in the original because 

two Czech studies showed similar diffi  culty for 

the letter ‘S’ as for the letters ‘K’ and ‘P’ [40,41]. 

Finally, both MoCA-AF Czech versions were 

approved by the originators of the MoCA [15].

Procedure

The data collection design for testing the relia-

bility of the MoCA-AF was based on counter-

balancing testing order in the single session to 

eliminate ‘test sophistication eff ect’ [42]. Ran-

domization was based on permutations of 

the forms (see Tab. 2).

Three MoCA administrations followed 

one immediately after the other in one ses-

sion. We did not repeat the Orientation do-

main (data collected on the same day). Inter-

rater reliability was estimated independently 

by two clinical neuropsychologists (O. B.,

T. N.). The test-retest reliability was per-

formed only for the MoCA-SF with data col-

lected on 30 young subjects. The time in-

terval between testing time points was on 

average 42 days (range: 21–58 days). Three 

subjects did not complete testing at the fol-

low-up time point due to loss of motivation. 

Statistical analyses

We assessed for normality of data with the 

Kolmogorov-Smirnov test and by visual in-

spection of the Q-Q plot. Correlational anal-

yses for continuous and normally distributed 

data were carried out with Pearson Prod-

uct-Moment (Pearson) correlation, while 

the Spearman Rank correlation method 

was used for ranked or non-normally dis-

tributed data (with the median and inter-

quartile range as descriptive values) and Phi 

correlation for dichotomous variables. One-

way repeated measure analysis of variance 

(ANOVA) design was applied to evaluate al-

ternate forms equivalence. For between-

subtests analysis, the Wilcoxon signed-

rank test was used. Signifi cant diff erences 

(p < 0.05) were further corrected using the 

Bonferroni correction for post hoc compar-

isons to keep the Type I error at 5% overall. 

The alternate forms reliability was esti-

mated with Pearson correlation coeffi  cients 

across the three test administrations. The in-

ternal consistency of the MoCA-SF and AF 

was estimated by Cronbach’s alpha coeffi  -

cient. Split-half reliability (the correlation of 

scores between odd/ even subtests) was as-

sessed using the Pearson correlation. Inter-

rater reliability was estimated using intra-class 

correlation coeffi  cients (ICC) using a two-way 

mixed model consistency defi nition. To as-

sess the test-retest reliability between scores 

at baseline and follow-up after one month, 

we calculated the Pearson correlation coeffi  -

cient. Finally, the relationships between age, 

education and practice eff ect between dif-

ferent MoCA versions were estimated using 

Pearson correlation coeffi  cients and repeated 

measures ANOVA. All statistical procedures 

were performed using SPSS 20.0 for Windows 

(IBM, Armonk, NY, USA). The signifi cance for 

all correlations was set at p < 0.05 alpha level.  

Results
Alternate forms equivalence

A one-way repeated measures ANOVA was 

conducted to compare the total scores of 

MoCA-SF [1] and MoCA-AF (version 7.2 and 

version 7.3) administered in a counter-

balanced order in the single session (see 

Tab. 2). The means and SD are presented 

in Tab. 3. There was a non-significant ef-

fect for form (Wilks’ Lambda = 0.082, F (2, 

68) = 2.59, p = 0.082, multivariate partial eta 

squared = 0.074). Pairwise comparisons were 

signifi cant in MoCA-SF vs. 7.2, p = 0.017, how-

ever, non-signifi cant with Bonferroni adjust-

ment for multiple comparisons and non-sig-

nifi cant in all other comparisons (MoCA-SF 

vs. MoCA-AF 7.3 and 7.2 vs. 7.3; Tab. 3). The 

results of ANOVA were replicated by one-

way repeated measures ANOVA with age 

and education as covariates (p = 0.012 for 

MoCA-SF vs. 7.2), other comparisons being 

non-significant (after Bonferroni correc-

tion as well). A detailed analysis of all seven 

subtests between the MoCA-SF and AF 

is presented in Tab. 4. SF and AF 7.2 and 

7.3 correlation estimated with Pearson corre-

lation coeffi  cients was 0.77; 0.75; and 0.78, all 

p ś = 0.001 (two-tailed). 

Other psychometric properties

SF and AF had Cronbach’s alpha coeffi  cient 

on standardized items of 0.63; 0.64; and 0.54, 

respectively. Split-half reliability based on the 

Spearman-Brown prophecy formula for un-

Tab. 2. A scheme for permutations of 
the MoCA forms.

person 1st test 2nd test 3rd test

P1 form A form B form C

P2 form A form C form B

P3 form B form A form C

P
n

  

form A – MoCA-SF 7.1; form B – MoCA-AF

7.2; form C – MoCA-AF 7.3; MoCA –

Montreal Cognitive Assessment

Tab. 3. Descriptive statistics and one-way repeated measure ANOVA of the MoCA 
Standard (MoCA-SF) and Alternate forms (MoCA-AF) (N = 70 subjects).

M SD range p-value 
(1 vs 2)

p-value 
(1 vs 3)

p-value 
(2 vs 3)

MoCA-SF (7.1) 26.37 1.7 17–30 0.017*† 0.999† 0.145†

MoCA-AF (7.2) 25.70 1.8 17–30

MoCA-AF (7.3) 26.16 2.0 19–30

* p < 0.05 († a non-signifi cant result after Bonferroni correction α < 0.016)

M – mean; MoCA-AF – Montreal Cognitive Assessment Alternate forms; MoCA-SF – Montreal 

Cognitive Assessment Standard form; N – number; SD – standard deviation
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equal length was 0.46 for SF, 0.54 for AF 2 and 

0.58 for AF 3, respectively. The test-retest re-

liability of the MoCA-SF (range 21–58 days, 

M = 42, SD = 11.4) using the Pearson correla-

tion coeffi  cient was 0.45 (p = 0.030); we did 

not fi nd any signifi cant relation between the 

21–58 day range and the test or retest MoCA-

-SF performance (r
test

 = 0.14, p = 0.555 a r
retest

= 0.22, p = 0.345). The test-retest ICC of the 

MoCA was 0.61 (95% CI 0.12–0.83).

Discriminative validity 

of MoCA Standard and Alternate 

versions

We split the sample into young (N = 33 sub-

jects) and old (N = 37) age groups (Tab. 1). 

Comparisons between groups revealed that 

all MoCA versions showed signifi cant diff e-

rences (all p ś < 0.001).

Discussion
The results of the current study show that 

the MoCA-AF (7.2 and 7.3) in the Czech ver-

sion are only partially equivalent and inter-

changeable with the MoCA-SF when ap-

plied in healthy subjects. The Alternate 

forms (especially 7.3) may be used for test-

-retest purposes in cases of repeated brief 

assessments. The MoCA-AF 7.2 seems to 

be more difficult than the MoCA-SF and 

7.3 (e. g., the mean diff erence between the 

MoCA-SF and MoCA-AF 7.2 total score is 

0.67 points and 0.46 points between MoCA-

-AF 7.2 and 7.3). These results replicate sim-

ilar fi ndings by Lebedeva et al [24] who se-

lected fi ve items from the MoCA-AF that 

were included with items from MoCA-SF 

and used the Rasch model to estimate the 

diffi  culty level of the items. However, none 

of the alternate version items matched the 

diffi  culty of their corresponding standard 

items. Hence for a deeper analysis of MoCA-

-SF and AF diff erences between subtests in 

the present study, we compared all the ver-

sions and showed conclusively that there 

were further differences between MoCA-

-SF and MoCA-AF 7.2 and even MoCA-AF 

7.2 and 7.3 in the Language and Abstraction 

subtests. However, this discrepancy could 

not be infl uenced by changes in the content 

validity of the MoCA Czech version because 

all the items in Language use the same syn-

tactic structures as the original. Surprisingly, 

we surmise that this fi nding refl ects diff er-

ences in English and Czech syntactical (re-

peats) and phonological (fl uency) systems in 

which MoCA-AF 7.2 is more diffi  cult than the 

MoCA-SF and MoCA-AF 7.3 Czech versions. 

Tab. 4. Exploratory analysis of between-subtests performance diff erences in MoCA-SF and MoCA-AF (N = 70 subjects).

MoCA subtests (SF vs AF 7.2) min.–max. median mean ± SD (SF) z-score† p-value

Visuospatial-executive 0–5 5 vs. 5 4.40 ± 0.82 –1.29 0.198†

Naming 0–3 3 vs. 3 2.94 ± 0.23 –1.41 0.157†

Attention 0–6 6 vs. 6 5.69 ± 0.79 –0.52 0.601†

Language 0–3 3 vs. 2 2.66 ± 0.56 –4.60 < 0.001*

Abstraction 0–2 2 vs. 2 1.76 ± 0.49 –3.15 0.002*

Delayed recall 0–5 3 vs. 3 3.04 ± 1.69 –2.40 0.016†

Orientation 0–6 6 vs. 6 5.91 ± 0.33 0.00 0.999†

MoCA subtests (SF vs AF 7.3) min.–max. median Mean ± SD (AF 2) z-score p-value

Visuospatial-executive 0–5 5 vs. 5 4.49 ± 0.81 –1.02 0.310†

Naming 0–3 3 vs. 3 2.97 ± 0.17 –1.00 0.317†

Attention 0–6 6 vs. 6 5.64 ± 0.74 –0.35 0.727†

Language 0–3 3 vs. 3 2.56 ± 0.65 –1.36 0.175†

Abstraction 0–2 2 vs. 2 1.84 ± 0.44 –1.60 0.109†

Delayed recall 0–5 3 vs. 3 2.69 ± 1.69 –1.94 0.052†

Orientation 0–6 6 vs. 6 5.91 ± 0.33 0.00 0.999†

MoCA subtests (AF 7.2 vs. AF 7.3) min.–max. median mean ± SD (AF 1) z-score p-value

Visuospatial-executive 0–5 5 vs. 5 4.50 ± 0.86 –0.23 0.819†

Naming 0–3 3 vs. 3 2.89 ± 0.32 –2.12 0.034†

Attention 0–6 6 vs. 6 5.63 ± 0.69 –0.27 0.784†

Language 0–3 2 vs. 3 2.23 ± 0.78 –3.34 < 0.001*

Abstraction 0–2 2 vs. 2 1.94 ± 0.23 –1.94 0.052†

Delayed recall 0–5 3 vs. 3 2.54 ± 1.70 –0.91 0.361†

Orientation 0–6 6 vs. 6 5.91 ± 0.33 0.00 0.999†

     
† Wilcoxon signed-rank test; * signifi cant (α < 0.007) and † non-signifi cant after Bonferroni correction for multiple comparisons 

AF – Alternate forms (AF 1 = 7.2 and AF 2 = 7.3); MoCA – Montreal Cognitive Assessment; N – number; SD – standard deviation; SF – MoCA 

Czech version Standard form 
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These fi ndings are in accordance with the 

latest and largest studies on the MoCA-AF 

diff erential item diffi  culty and in general with 

studies showing a signifi cant language and 

culture bias in test instruments [21,24,43–45]. 

Of note is the fact that previous studies on 

the MoCA-AF did not report on diff erences 

between subtests [19,20,23]. All MoCA ver-

sions showed medium correlations (> 0.7) 

and may be considered as highly conver-

gent. The internal consistency of all MoCA 

forms did not reach a minimum level of 

0.7, which is a recommended threshold for 

Chronbach alpha [46]. The low Cronbach 

alpha in our study may be due to the small 

sample size with only healthy adults (and the 

presence of a ceiling eff ect) and the num-

ber of items on the MoCA. Indeed, psycho-

metric research has established that Cron-

bach alpha values are dependent on the 

sample size and the number of items in 

a scale. For instance, fewer than ten items in 

a scale (MoCA ś consistency in the current 

study was analyzed based on seven sub-

test scores) and a ceiling eff ect causing less 

variance in the data can result in small Cron-

bach alpha values [46]. As the authors of the 

original MoCA did not report the alpha val-

ues for the alternate versions [18], we were 

unable to compare and adequately interpret 

our fi ndings. Comparable studies that used 

the MoCA-SF reported considerably higher 

alpha values [14,27,28,31,33,35]. Furthermore, 

ICC, which can be interpreted as another 

measure of test-retest reliability was good. 

Importantly, all MoCA versions were able to 

diff erentiate between the young and the old 

participants in our sample and showed sim-

ilar levels of high discriminative validity in 

relation to the expected age eff ect on the 

MoCA. 

Several important limitations of the pre-

sent study must be addressed. The current 

study did not present the accuracy of meas-

urement of the MoCA-AF in clinical samples 

in comparison with a standard neuropsycho-

logical battery. In addition, there is a lack of 

a medical assessment (imaging and a neuro-

logical examination) in the sample. Further-

more, separate normative values for MoCA-

-AF 7.2 are necessary; hence the normative 

data for MoCA-SF cannot be applied [5].

In conclusion, the standard MoCA Czech 

version and the newly constructed MoCA-

-AF 7.3 are psychometrically sound and were 

found to be interchangeable and equiva-

lent (irrespective of form) when applied in 

healthy young and old subjects. However, 

MoCA-AF 7.2 was signifi cantly more diffi  cult 

than the latter versions. All MoCA versions 

have shown similar levels of convergent and 

discriminative validity. This has important 

implications for measurement-based care 

and repeated assessments for neurocogni-

tive screening. Further research is warranted 

to determine the psychometric properties 

of the alternate forms in clinical populations 

with the comprehensive neuropsychologi-

cal assessment [18–20,22].
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Appendix 1. MoCA Standard form (MoCA-SF) Czech version 7.1.
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Appendix 2. MoCA Alternate form (MoCA-AF) Czech version 7.2.
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SHORT COMMUNICATION KRÁTKÉ SDĚLENÍ

doi: 10.14735/amcsnn2019342

Frameless and fi ducial-less method for deep brain 
stimulation

Bezrámová a bezpinová metoda pro provedení hluboké mozkové 

stimulace 

Abstract
Aim: Deep brain stimulation (DBS) is a very eff ective procedure for the treatment of idiopathic 

Parkinson‘s disease (PD), essential tremor and dystonia. The authors describe a method of DBS 

using frameless and fi ducial-less system Nexframe (Medtronic), S8 navigation (Medtronic) and 

O-arm (Medtronic) for placing DBS electrodes in four patients (8 electrodes). To our knowledge, 

this is only the second centre in the world to have used this method. Methods: Two adult patients 

with PD and two with essential tremor were indicated to bilateral DBS. Baseline neurological status 

and DBS-related improvement in motor function were measured using patients‘ diaries, Unifi ed 

Parkinson‘s Disease Rating Scale and Clinical Global Improvement tests. The implantation of DBS 

leads was performed using MRI, preoperative CT examination and their fusion with perioperative 

O-arm imaging. The accuracy was checked using the same methodology as the Nexframe system. 

We also evaluated average time of surgery for Leksell frame-based surgery, Nexframe procedure 

and fi ducial-less procedure. Results: The accuracy and patient outcome were excellent, with a total 

error of 2.49 mm, without any complication. Average times of surgeries were: Leksell frame 290 min, 

Nexframe system 222 min and last procedure 201 min. Conclusion: Implantation of DBS electrodes 

using frameless and fi ducial-less system is a very useful and technically feasible procedure with 

excellent patient toleration. It will be necessary to operate in this way on many more patients to 

prove effi  cacy of this method, but from our point of view this method appears very promising

Souhrn
Cíl: Hluboká mozková stimulace (deep brain stimulation; DBS) je velmi efektivní metoda léčby 

idiopatické Parkinsonovy choroby (Parkinson’s disease; PD), esenciálního třesu a dystonie. Autoři 

popisují metodu DBS bez rámu i bez pinů, s využitim systému Nexframe (Medtronic), navigace S8 

(Medtronic) a O-arm (Medtronic), kterou využili u čtyř pacientů (8 elektrod) jako druhé centrum na 

světě, co je nám známo. Metody: Dva dospělí pacienti léčení pro PD a dva pro esenciální třes byli 

indikováni k provedení bilaterální DBS. Základní neurologický status a jeho zlepšení v motorických 

funkcích na základě léčby DBS byly měřeny pomocí pacientského deníku, Unifi kované škály pro 

hodnocení Parkinsonovy choroby (UPDRS) a testu Clinical Global Improvement. Implantace DBS 

elektrod byla provedena na základě plánovací MR, předoperačního vyšetření CT a jejich fúze 

s peroperačním zobrazením pomoci O-arm. Přesnost byla kontrolována pomocí stejné metody 

jako u systému Nexframe. Vyhodnotili jsme také průměrný čas u operací provedených s Lekselovým 

rámem, Nexframem a metodou bez použití rámu a pinů. Výsledky: U našich prvních čtyř pacientů 

byly přesnost a klinický efekt vynikající s celkovou odchylkou 2,49 mm a bez komplikaci. Průměrný 

operační čas při použiti Lekselova rámu byl 290 min, u systému Nexframe 222 min a u posledního 

postupu 201 min. Závěr: Zavedení elektrod při DBS bez rámu i pinů je velmi užitečným a technicky 

nenáročným postupem s vynikající snášenlivostí u pacientů. Bude nutné výrazně větší množství 

pacientů operovat tímto způsobem abychom potvrdili účinnost této metody, ale z našeho pohledu 

se zdá být tato metoda velmi slibná.
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Introduction 
Deep brain stimulation (DBS) is a widely used 

technique for modulation of subcortical 

brain structures in patients with Parkinson’s 

dis ease (PD) [1,2], es sential tremor [3], dysto-

nia [4,5] and some other movement disor-

ders. Class I evidence supports its use in PD, in 

comparison with best medical treatment [6]. 

The DBS is now be  ing more frequently indi-

cated also dur  ing earlier stages of PD [7,8]. 

DBS electrodes have conventional ly been 

placed us  ing frame-based stereotaxy with 

micro-electrode record  ing (MER) and physio-

logical mapp  ing of target structures. Frame-

less neuronavigation-guided implantation 

technique us  ing skul l-mounted aim  ing de-

vices: Nexframe© (Medtronic, Dublin, Ireland), 

STarFix© (FHC Inc., Bowdoin, ME, USA), Clear-

point© (MRI Interventions Inc., Irvine, CA, USA) 

is used in some centres in conjunction with 

bone-implanted fi ducial markers. Hol loway 

(Min neapolis, USA) recently started to im-

plant electrodes us  ing the Nexframe© system 

without fi ducials with peri operative O-arm 

imaging. In this technique, brain images 

used for target  ing CT and MRI are obtained 

preoperatively. The O-arm picture is taken at 

the begin n  ing of the surgical procedure and 

S8 plan n  ing software and navigation is used 

to register brain targets and plan ned trajecto-

ries. The cor rect position of electrodes is con-

fi rmed by micro recording, macrostimulation 

and perioperative O-arm control. 

Methods
Four patients (eight electrodes) were im-

planted us  ing the frameless and fiducial-

less technique in October 2018. Two patients 

were treated for PD and the other two for 

tremor. PD patients met the Movement Dis-

order Society Clinical Dia gnostic Criteria for 

Parkinson‘s Dis ease [9] and patients treated 

for tremor had pharmacoresistant es sential 

tremor. All patients were ful ly informed 

about the procedure and the procedure was 

performed by a single surgeon (D. K.) and 

neurologists (M. N., P. O.)

Imag  ing 

Two MRI sets were obtained a few days be-

fore the surgery for PD patient: 1. volumet-

ric 3D Gd-enhanced gradient echo MRI se-

quence cover  ing the whole brain in 1 mm 

axial slices, mainly for trajectory plan n  ing 

and 2. T2 images turbo spin echo 2 mm 

slices for the borders of subthalamic nucleus 

(STN). For tremor patients, we used tracto-

graphy and segmentation of thalamic nu-

clei accord  ing to 1. high resolution inversion 

recovery T1 cover  ing the whole brain and 

2. diff  usion tensor imag  ing sequence: non-

diff  usion weighted data set, 30– 60 diff  usion 

gradient, as high a resolution as pos sible. 

CT scan cover  ing whole head was obtained 

for the best fusion with perioperative O-arm 

imaging (Medtronic, Dublin, Ireland).

Surgical technique

At the begin n  ing of the surgery, the 3D O-arm 

scan was obtained and fused with preoper-

ative MRI and CT image in the S8 stereotac-

tic navigation plan n  ing software (Medtronic). 

The target points for the tips of the elec-

trodes were selected us  ing a combination 

of direct (visualized) and indirect target  ing 

in PD and with indirect target  ing in tremor 

combined with MRI tractography and seg-

mentation of thalamic nuclei. The trajecto-

ries were visualized 

on the volumet-

ric MRI images us  ing “navigation” views. 

Small adjustments were then made to avoid 

travers  ing the cortical veins and dural ve-

nous lakes (easily seen on Gd-enhanced im-

ages) and lateral ventricles. Surgical proce-

dures were car ried out in two stages dur  ing 

the same day. The fi rst stage, implantation of 

the DBS electrodes was car ried out on the 

patient whilst awake, and the second stage 

was implantation of the internal pulse gener-

ator, performed under general anaesthesia. 

Us  ing a pas sive planar blunt probe and ac-

tive S8 navigation, the burr hole entry point 

of the predetermined electrode trajectory 

was then marked on the skin, and a small 

hole was dril led to mark that point on the 

skul l. After we performed appropriate ster-

ile preparation and draping, linear skin inci-

sions were made, and burr holes centered 

on the pilot hole were completed. The lead 

anchor  ing device (Stimlock©, Medtronic) 

and the Nexframe© base were attached 

to the skull and the navigated O-arm pic-

ture was taken and fused. The sterile regis-

tration was performed with target registra-

tion er ror < 0.5 m m. The Nexframe© tower 

was then attached and aligned to the cor-

respond  ing target us  ing S8 navigation® soft-

ware (Medtronic). Target depth was then 

calculated and set on the microTargetingTM 

Drive System position  ing device. The dura 

was opened and closed by fi brin glue to pre-

vent CSF leak or pneumocephalus (Fig. 1). 

Intraoperative microelectrode 

registration

To perform MER in STN-DBS, four MER/ mac-

rostimulation needles were placed in an ar ray

Fig. 1. Intraoperative picture of navigated O-arm system.
Obr. 1. Peroperační foto navigovaného systému O-arm.

Fig. 2. Postoperative control of deep brain stimulation in the sub-
thalamic nucleus using the SureTune® software (Medtronic, 
Dublin, Ireland).
Obr. 2. Pooperační kontrola uložení elektrod hluboké mozkové 
stimulace v subtalamickém jádru pomocí systému SureTune® 
(Medtronic, Dublin, Irsko).
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 with central, lateral, anterior and posterior to 

delineate the borders of the nucleus. A start -

ing point for the STN 10 mm above the MRI-

based target was set and the microelec-

trodes were advanced in steps of 500 μm 

towards the target by an electric microdrive. 

Macro-test stimulation 

After MER, the tip of the microelectrode was 

retracted. Chan nels that showed signifi cant 

multi-unit activity over a length longer than 

3 mm were selected for intraoperative test 

stimulation (60 μs pulse-duration; 130 Hz 

pulse frequency for PD and 145 Hz fre-

quency for tremor). The complete electrode 

with the macro-tip was then advanced to be 

used for macro-test stimulation, and this was 

performed by an experienced neurologist 

(M. N., P. O.). After evaluat  ing the selected 

chan nels by macro-test stimulation, the one 

with the largest therapeutic window, i.e. the 

lowest cur rent threshold for improvement 

of symp toms and the highest threshold for 

side eff  ects, was chosen for permanent elec-

trode implantation and the fi nal control 3D 

O-arm scan was performed after insertion 

of fi nal lead to confi rm its accurate position. 

3D O-arm scan can be used dur  ing the sur-

gery several times to confi rm accurate po-

sition of the microelectrode or the lead. It 

takes just a few minutes to transfer pictures 

from O-arm into the plan n  ing station and to 

fuse images with CT and MRI. Final control of 

the position of the electrodes is managed by 

the Suretune© software (Medtronic) (Fig. 2).

Lead anchoring and implantable 

pulse generator placement

Leads were anchored to the skull with a lead 

anchor  ing device (Stimlock®, Medtronic). 

After scalp closure, the surgery continued 

under the general anaesthesia and the lead 

extenders and pulse generators were placed. 

Results
One month after surgery, all four patients 

had an excel lent clinical outcome and there 

were no complications so far. Both tremor 

patients have improvement at Clinical 

Global Improvement scale + 3 (very much 

improved) and PD patients have 52% and 

56%, respectively, reduction of OFF state and 

59% and 53%, respectively, reduction of do-

paminergic medication. The accuracy of this 

procedure was measured us  ing the same 

methodology as the Nexframe© system [10]. 

The total er ror was 2.49 mm (Tab. 1) and it 

is comparable with the Nexframe© and the 

frame-based systems [10].

We also evaluated average time of surgery 

in 129 patients treated with DBS in Olomouc. 

Average time for Leksell frame surgery (59 pa-

tients) was 290 min. DBS us  ing Nexframe© 

system (66 patients) average time of surgery 

was 222 min and average time with the fi du-

cial-less procedure (4 patients) was 201 min. 

Discus sion
Deep brain stimulation is basical ly performed 

by two methods, one us  ing any stereotactic 

frame and the other us  ing any frameless sys-

tem with small fi ducials attached to the skul l. 

This new method excludes fi ducials and uses 

perioperative O-arm imag  ing and an online 

navigation system. None of the systems are 

strictly accurate and average er ror is between 

1– 2 m m. There are few weak points in the 

method that can lead to inaccuracy such as fu-

sion between MRI, CT and O-arm, but the new-

est navigation system has an er ror of about 

1– 2 imag  ing voxels [11]. Urgosik et al analyzed 

accuracy of DBS placement us  ing the Leksell 

frame accord  ing to intraoperative monitor  ing 

with very good results and minimum compli-

cations [12]. Rohlfi   ng et al found reduced accu-

racy of stereotactic frames because of torque 

introduced by the eff  ect of weight bear  ing on 

the frame [13]. Krahulík et al and Hol loway et al 

confi rmed comparable accuracy of frameless 

systems to the frame-based systems [10,14].

Conclusion 
Frameless and fi ducial-less method us  ing 

the Nexframe© system is an accurate and 

safe procedure and the best tolerated by 

our four patients. The total er ror is not worse 

than with the Nexframe© system and frame-

-based systems and average surgery time 

for the fi ducial-less procedure is shorter than 

with other methods used for the DBS proce-

dure. It will be neces sary for more patients to 

undergo this method in order to conclude 

its routine use.
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Eff ect of vacuum-compression therapy for carpal 
tunnel syndrome as a part of physiotherapy – 
pilot study

Využití vakuově-kompresní terapie v léčbě 

syndromu karpálního tunelu jako součást 

fyzioterapie – pilotní studie

Abstract
Aim: The aim of this pilot study was to assess the eff ect of combined kinesiotherapy and vacuum-

compression therapy (VCT) in patients with carpal tunnel syndrome (CTS). A secondary aim was to 

evaluate the correlation between subjective symptoms and the results of objective measurements. 

Methods: Ten patients (six women; average age 55.0 ± 12.7 years) with a total of 18 hands, indicated 

for the surgical treatment of CTS underwent six individual kinesiotherapy sessions and ten 

applications of VCT. The eff ect of the intervention was evaluated by EMG and a visual analogue 

scale (VAS) of pain. Results: After the therapy, EMG did not show a statistically signifi cant diff erence 

in distal motor latency, sensory nerve action potential and sensory conduction velocity of the 

median nerve. However, the VAS decreased signifi cantly (P = 0.001). We found immense inter-

individual diff erences in measurable parameters of the manifestations of CTS. Additionally, nine of 

the patients opted for surgical treatment even one year after fi nishing the therapy. Conclusion: After 

therapy consisting of kinesiotherapy and VCT, the typical symptoms of CTS decreased. 

Souhrn
Cíl: Cílem této pilotní studie bylo vyhodnotit efekt kombinace kinezioterapie a vakuově-kompresní 

terapie u pacientů se syndromem karpálního tunelu (carpal tunnel syndrome; CTS). Sekundárním 

cílem bylo sledovat korelaci mezi subjektivními příznaky a výsledky objektivního měření. Metodika: 

Deset pacientů (šest žen; věkový průměr 55,0 ± 12,7 roku) s osmnácti hodnocenými horními 

končetinami, indikovaných k chirurgické léčbě CTS, absolvovalo šest individuálních kinezioterapií 

a deset aplikací vakuově-kompresní terapie. Efekt intervence byl hodnocen pomocí EMG a vizuální 

analogové škály bolesti. Výsledky: Výsledky EMG neprokázaly po terapii statisticky významné 

rozdíly v měření distální motorické latence, velikosti senzitivní amplitudy a senzitivní rychlosti 

vedení vzruchu. Velikosti hodnot na vizuální analogové škále bolesti se však signifi kantně snížila 

(p = 0,001). V měřených parametrech CTS jsme nalezli velké inter-individuální rozdíly. Devět pacientů 

nepodstoupilo chirurgickou léčbu ještě rok po ukončení intervence. Závěr: Po terapii sestávající 

z kinezioterapie a vakuově-kompresní terapie došlo ke snížení výskytu typických příznaků CTS. 
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Introduction
Carpal tunnel syndrome (CTS) is a set of 

symp toms caused by compression of the 

median nerve as it travels through the wrist 

in a space-limited osteofi brous canal (car-

pal tunnel) [1]. CTS is the most common 

entrapment syndrome in the general pop-

ulation [2–4]. The prevalence has been es-

timated at 6 to 12% [5] and the incidence 

is stated to be from 180 to 346 dia gnosed 

cases per 100,000 people. It is one of the 

most frequent occupational diseases [6].  

The aetiology of CTS is multifactorial; 

structural as well as functional factors oper-

ate in its occurrence, combining in diff erent 

stages [7]. The direct cause of the occurrence 

of the typical symptoms of CTS is a patho-

logical increase of intracarpal pressure. The 

compression of the well-developed micro-

vascular system of blood vessels results in 

dysfunction of the aff ected nerve. If the dis-

order of the epineural blood fl ow lasts long 

enough, an oedema occurs in the epineu-

rium and endoneurium, with a subsequent 

axonal transport blockade. Gradually, struc-

tural changes of the nerve also occur, espe-

cially segmental demyelination and remyeli-

nation of the compressed fi bre [3,8]. 

To confirm the CTS, electrodia gnostic 

(electrophysiological) testing together with 

clinical evaluation is used most commonly. 

An EMG represents an available sensitive 

standardized method for examining median 

nerve dysfunction. 

In an EMG for CTS, the values of distal 

motor latency, sensory nerve action poten-

tial and sensory conduction velocity are con-

sidered to be the most important indicators 

of the function of the median nerve [9–11]. 

Moderate CTS is dia gnosed in cases of veloc-

ity of conduction via the sensitive fi bres of 

the median nerve from the wrist to the 2nd 

or the 3rd fi nger as measured with an EMG 

reduced at least to 38 m/ s, or the response 

not being present. In addition, it is necessary 

to have a normal fi nding of distal motor la-

tency and the conduction via sensitive fi bres 

to the 5th fi nger by the ulnar nerve. Another 

necessary fi nding in this type of aff ection 

is either distal motor latency of the me-

dian nerve prolonged to 5.3 ms and more 

or the response not being present, and/ or 

the fi nding of permanent abnormal sponta-

neous activity in a needle EMG in the mus-

culus abductor pollicis brevis, in at least two 

locations [9].

There are several therapeutic options for 

patients with CTS depending on various fac-

tors, including the stage of the disease, the 

severity of the symptoms and patients’ pref-

erences. Non-surgical intervention is recom-

mended as the fi rst-line treatment in cases of 

mild to moderate CTS. Conservative therapy 

includes medical and physical therapy [8,12]. 

Surgery is reserved for patients with severe 

CTS and those who have experienced a fail-

ure of conservative treatment. [12,13]. Surgi-

cal treatment consists of releasing the carpal 

tunnel content by transection of the trans-

verse carpal ligament [4]. 

Vacuum-compression therapy (VCT) rep-

resents one of the methods used for phys-

ical therapy. The procedure, with cycles of 

vacuum and subsequent compression leads 

to increased capillary fi lling [14]. Therefore, 

the eff ects of VCT might target the primary 

cause of the occurrence of several types of 

CTS. However, no study has been conducted 

thus far which has documented the eff ect of 

this therapy on the improvement of CTS. The 

aim of this pilot study was therefore to as-

sess the eff ect of a combination of kinesio-

therapy and VCT in the treatment of CTS. 

The fi nding that the combination of kinesio-

therapy and VCT has a positive eff ect might 

help to include this method in the CTS treat-

ment algorithm. 

Methods
Participants

Ten patients (six women; age 55.0 ± 12.7 years) 

with a dia gnosis of idiopathic CTS in 

18 hands, who had undergone conservative 

treatment, were included in the study. There 

were eight patients with bilateral symp-

toms and two patients with unilateral symp-

t oms. All the patients presented with 

symptoms of median nerve compression. 

The symptoms included volar wrist pain, 

numbness, dysaesth aesia and paraesthaesia 

in the median nerve distribution. When the 

neurologist according to the EMG confi rmed 

the dia gnosis of moderate CTS and ruled out 

another neurological disease, all the patients 

were indicated for surgical treatment. 

This study was conducted according to 

the principles for human experimentation of 

the Declaration of Helsinki. All the subjects 

provided written informed consent.

Procedure

The EMG was performed by an experienced 

neurophysiologist at a clinical site using 

a Keypoint machine (Medtronic Inc., Min-

neapolis, MN, USA) according to the meth-

odology recommended by the Czech Neu-

rological Society [9,10]. The median nerve 

was stimulated by a surface electrode in the 

area of the wrist and the motor response was 

read from the abductor pollicis brevis mus-

cle. The technique of antidromic conduction 

with stimulation of the median nerve in the 

area of the wrist was used to examine sensi-

tive conduction and the response was read 

by ring surface electrodes from the index 

fi nger. The measured EMG parameters were 

distal motor latency, sensory nerve action 

potential and sensory conduction velocity 

of the median nerve. This examination was 

carried out no later than one month prior to 

starting the therapy and from one to three 

months after the therapy. 

The therapy included 6 sessions of indi-

vidual kinesiotherapy lasting 30 min each and 

10 sessions of VCT. Individual kinesiotherapy 

was based on Dynamic Neuromuscular Stabi-

lization, which is a manual and rehabilitative 

approach to optimize the movement system 

based upon the scientifi c principles of de-

velopmental kinesiology [7,15]. The machine 

used for VCT – Vasotrain-447 (Enraf-Nonius, 

Rotterdam, The Netherlands) can produce 

both positive and negative pressure, which 

have been used intermittently in vascular 

reeducations [14]. The involved upper limb 

was placed into the Vasotrain-447, the proxi-

mal part of the cylinder was fi xed around the 

midpart of the upper arm with a rubber bal-

loon and the machine was set for vascular 

disease. Treatment was started with 0.10 bar 

of negative pressure for 60 s, followed by 

0.01 bar of overpressure for 60 s. These pa-

rameters were then increased by 0.01 bar 

in each session. However, the pressure was 

not further increased when it was no longer 

within the patient’s tolerance and comfort or 

the colour of the skin on the forearm in the 

machine changed. 

The overall length of the therapy did not 

exceed one month. 

After one year had elapsed after the sec-

ond EMG examination, a further course of 

treatment was inquired about by an outpa-

tient neurological department.

The pain intensity was assessed by a Visual

Analogue Scale (VAS) before starting the 

therapy and 1–3 months after the therapy as 

a part of EMG examination.

Statistical analysis

Statistical analyses were performed using 

the Statistica version 12.0 (StatSoft, Inc., Tulsa, 

OK, USA) software. The normality of the data 

distribution was assessed using the Lilliefors 
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test. Because the data were not normally dis-

tributed, the Mann-Whitney U test was used 

to compare the outcomes at baseline and 

after the therapy. The value of the r score 

(rsc = Z/ sqrt[N], where N is the total num-

ber of observations) was used to evaluate 

the eff ect size; the eff ect size was considered 

large for values ≥ 0.5 and moderate for val-

ues ≥ 0.3 and < 0.5 [16]. A correlation analysis 

(Spearman correlation coeffi  cient) was used 

to assess the relationship between the VAS 

and the distal motor latency, sensory nerve 

action potential and sensory conduction ve-

locity of the median nerve. The signifi cance 

level was set at 0.05 for all statistical tests.

Results
Eff ect of the intervention

The basic statistical characteristics of the 

monitored parameters are given in Tab. 1.

Table 1 shows that after the therapy there 

were no statistically signifi cant changes in 

the EMG parameters. However, the subjec-

tive diffi  culties decreased signifi cantly after 

1–3 months when compared to the baseline 

(P = 0.003, rsc = 0.706). 

Relationship between EMG 

parameters and VAS

In the follow-up measurement after 

1–3 months, we found a signifi cant relation-

ship between the intensity of the subjective 

diffi  culties and the sensory conduction ve-

locity (r = – 0.659, P = 0.004) and between 

the intensity of the subjective diffi  culties and 

the distal motor latency (r = 0.704, P = 0.002).

Discussion
Carpal tunnel syndrome is a multifactorial 

disease which includes functional and struc-

tural aetiology in diff erent proportions. This 

proportion should be determined in order 

to determine the options for treatment, ei-

ther conservative or surgical. The posi-

tive eff ect of conservative therapy of CTS 

has been demonstrated repeatedly [17–20],

in improved function as well as nerve 

conduction [21].

The decrease of typical symptoms of CTS, 

which occurs after conservative therapy is, 

in many cases, only temporary [22]. There-

fore, in our study we tried to add conserv-

ative therapy with another method – VCT, 

which could support the results of conserva-

tive therapy and lead to a longer-term eff ect. 

All the patients were indicated for the surgi-

cal treatment of CTS based on their symp-

toms and the results of the EMG. 

The results of our study did not show any 

signifi cant change in the EMG parameters, 

but there was a statistically signifi cant im-

provement of the subjective CTS symptoms. 

The improvement of the subjective clini-

cal symptoms may have been induced by 

the improved movement stereotype in the 

area of the upper limb, i.e. the infl uence of 

the functional aetiology of CTS, whereas the 

actual regeneration of the peripheral nerve, 

which would be measurable objectively, re-

quires a longer time [23]. Functional disor-

ders of the musculoskeletal system may also 

contribute to the clinical manifestation of 

CST [7].

A statistically signifi cant relationship was 

found between changes in subjective symp-

toms and in distal motor latency. Such a fi nd-

ing is interesting, because in clinical practice, 

we meet patients with moderate CTS and 

minimal typical symptoms and conversely, 

also patients with mild CTS and very strong 

clinical problems. Therefore, we do not fi nd 

it common that these two indicators must 

necessarily correlate. 

The use of VCT for the treatment of CTS 

has not been described in available literature. 

Nevertheless, this treatment with a physi-

cal appliance using the energy of computer-

controlled switching of the local hyperbaric 

and hypobaric environments is demonstra-

bly eff ective in peripheral disorders of blood 

perfusion [14]. This is also confi rmed by the 

results of a randomized study by Khadir 

et al [24] with the examination of peripheral 

vascular functions before and after the ther-

apy. VCT may reduce the increased pressure 

in the carpal tunnel in CTS through its an-

tioedematous eff ect, and during conserva-

tive therapy, it may support the regenera-

tion of a nerve damaged by compression. 

However, it should not be indicated as 

mono therapy, as it does not aim at the cause 

of the occurrence of CTS. The study by Pitr 

et al [25] represents a comprehensive study 

including the results of bio physical experi-

ments as well as a number of case studies. 

By marking the erythrocytes with techne-

tium radionuclide and subsequently scan-

ning the limb with a gamma camera, the au-

thors demonstrated an improvement in the 

blood perfusion of the treated limb. This was 

also confi rmed by experiments showing the 

improvement of microcirculation in the skin 

using skin remission spectrophotometry in 

vivo. Both mechanisms are important from 

the point of view of supplying oxygenated 

blood to the limb. A study quantifying the 

impact of VCT on the increased amount of 

oxygen being supplied to the treated limb 

was published by Ticháček et al [26]. This 

study used the results of earlier bio medical 

experiments and evaluated them afresh, 

using the fi ndings from physiology and sim-

ulating methods of medical bio physics. The 

resulting fi ndings confi rm the signifi cant im-

pact of VCT on the support of peripheral 

perfusion, also suggesting a positive im-

pact on the support of perfusion in the area 

of the vasa nervorum, therefore support-

ing the regeneration of the ischemized peri-

pheral nerve.

Treatment of CTS by VCT and physio-

therapy represents only one of the options 

of evidence-based conservative treatment, 

which also includes splinting and local in-

jections of corticosteroids. VCT should be re-

served for patients with mild to moderate 

CTS who are not indicated for surgery. In the 

pilot study, VCT therapy did not lead to the 

improvement of objective electro-physio-

logical parameters in 1–3 months after the 

initiation of treatment.

Limitations of the study 
and therapy
When VCT is applied with the Vasostrain, 

the pressure in the rubber balloon does not 

change with the change of pressure in the 

cylinder. The patients perceive this pres-

Tab. 1. Descriptive statistics (mean ± standard deviation) and comparison 
of the measured parameters.

Parameter Patient group 
at baseline

Patient group 
after 1–3 month P

distal motor latency (ms) 4.7 ± 0.78 4.9 ± 0.97 0.989

sensory nerve action potential (mV) 8.2 ± 4.35 9.1 ± 4.0 0.813

sensory conduction velocity (m/s) 39.6 ± 7.57 40.0 ± 7.92 0.469

Visual Analogue Scale 61.9 ± 25.8 28.3 ± 25.8 0.003
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sure as very unpleasant. Optionally, it is pos-

sible to use the Extremiter (Madisson s.r.o., 

Prague, Czech Republic) appliance, which 

changes the pressure in the sleeve during 

the changes of the individual stages of over-

pressure and under pressure, and therefore 

the vascular connection with the proximal 

part of the upper limb outside the cylinder 

is not altered as much.

We are aware that the study lacked a con-

trol group of patients. Due to the high pain 

intensity, the majority of the patients from 

the control group (kinesiotherapy only) 

opted for surgical treatment before the end 

of the experiment and therefore a compar-

ison with the experimental group was not 

possible.

A 2-week course of physiotherapy or, 

more precisely, six therapeutic sessions, was 

determined experimentally on the basis of 

the therapist’s empirical experience, with 

respect to the possibilities the site off ered. 

However, the number of therapeutic ses-

sions is highly individual and does not allow 

for fi xed setting. It is possible that some pa-

tients may need a higher number of thera-

peutic sessions to achieve a positive eff ect 

on the functions of the deep stabilization 

system.

The limit may also be a combination of 

therapeutic procedures, specifi cally physio-

therapy and VCT. Nevertheless, the eff ect 

of both methods is mutually potentiated 

and they should therefore be applied in 

combination. 

Conclusion
The application of the combination of kine-

siotherapy and VCT decreased the intensity 

of pain but did not change the EMG parame-

ters in patients with moderate forms of CTS. 

This application had a positive infl uence on 

the course of further therapy, so that the pa-

tients were no longer indicated for surgical 

treatment at the time of the neurological ex-

amination from 1 to 3 months after therapy. 

In addition, none of the patients underwent 

surgical treatment for 1 year after the discon-

tinuation of treatment. 

Further research using a larger sample size 

is necessary to confi rm the therapeutic ef-

fect of VCT for CTS treatment; until then, VCT 

should always be indicated with physiother-

apy only as a complement to conservative 

treatment.
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Dear editorial offi  ce,

Anterior choroidal artery aneurysms 

(AChoAA) represent 2–5% of intracra-

nial aneurysms [1,2]. As with other aneu-

rysms of the supraclinoid segment of inter-

nal carotid artery (ICA) they are considered 

rather easily accessible surgical goals. Never-

theless, the tight anatomical relations be-

tween ICA, its main branches and perforat-

ing branches make it a surgically demanding 

area. The problematic feature might be the 

position and number of the arteries them-

selves. Also, the relationship between the 

artery and the aneurysm is critical, as the 

vessel might be distorted or completely hid-

den by the sac [1,2]. Therefore, a thorough 

knowledge of possible anatomical variations 

is vital for a surgeon. Safe position of AChoA 

during clipping is also crucial because its oc-

clusion might result in severe consequences, 

such as contralateral hemiplegia, hemian-

esthaesia, and hemianopia [3]. Intraopera-

tive accidental occlusion of AChoA or one 

of its main branches is considered the main 

cause of vascular insufficiency leading to 

permanent postoperative morbidity. To pre-

vent this, fi rstly the AChoA area should be 

precisely investigated. However, DSA is not 

often accurate enough to determine clear 

anatomy of the arterial branching. Therefore, 

perioperative electrophysiological motor 

evoked potentials (MEP) monitoring is con-

sidered necessary for avoiding territorial is-

chemia. AChoA generally supplies the pos-

terior limb of the internal capsule, hence 

monitoring of pyramidal tract integrity dur-

ing surgery might be reassuring while a clip 

is being placed [4,5].

The aim of this case report is to empha-

size the complexity of surgical clipping of 

aneurysms in the anatomically complicated 

area of AChoA if important perforators arise 

in close proximity or directly from the aneu-

rysm. We also suggest the necessity of intra-

operative monitoring for successful results.

A 44-year-old female patient was exam-

ined for several non-specific symptoms, 

such as remittent headache, left retrobul-

bar pressure, vertigo, and upper limb acro-

paresthaesia. CT and CTA showed incidental 

fi nding of left unruptured AChoAA with diam-

eter of 6 mm. DSA confi rmed that the choroi-

dal artery was arising from the neck of the sac 

(Fig. 1). After discussion within our cerebrovas-

cular team, it was decided to proceed with sur-

gical treatment of the aneurysm as the con-

ventional coiling procedure would have a high 

risk of subsequent occlusion of AChoA, with 

a potential poor clinical outcome.

We chose the lateral supraorbital ap-

proach to reach the aneurysm. After release 

of cerebrospinal fl uid from the chiasmatic 

cistern to relax the surrounding brain, we dis-

sected the arachnoid from the medial side 

of ICA to expose a thin posterior communi-

cating artery (PCoA) and AChoA with its two 

branches tightly encircling the fundus of the 

aneurysm. AChoA arose from the proximal 

part of the neck. The anatomical relations 

did not allow us to approach the neck of the 

aneurysm from either the medial or the lat-

eral side; neither was possible to separate the 

artery from the fundus. After quick reconsid-

eration we decided to occlude the aneurysm 

using the Yasargil titanium T-bar clip (B. Braun 

Medical s.r.o., Prague, Czech Republic) from 

above during occlusion of ICA with a tem-

porary clip. After doing so, we used Micro-

vascular Doppler ultrasonography (MVDS) to 

check for fl ow in surrounding vessels, includ-

ing AChoA. Confi dent that the blood supply 

was safe, we decided to add another fenes-

trated clip for a tiny remnant distally on the 

neck of the aneurysm. However, at the time 

of application we witnessed a MEP modifi -

cation, signalling a lower signal to contralat-

eral hand. We then saw a confl ict between 

the second clip and the perforating branches 

coming from ICA bifurcation, which were pre-

viously out of view. After removal of the clip, 

the MEP normalized. Knowing that, rather 

than adding another clip to the area of many 

crucial perforating branches, we decided to 

only slightly adjust position of the T-bar clip 

to both exclude the remnant and not to com-

promise fl ow in other vessels. MVDS and in-

docyanine green (ICG) confi rmed that the sac 

had been excluded from the circulation.

The patient had an uneventful postoper-

ative course. The CTA after surgery did not 

show any evidence of complication or rem-

nant of the aneurysm (Fig. 2).

Ongoing studies dealing with both surgi-

cal and endovascular procedures securing 

AChoAA are important because ischemic 

complications in the above described 

AChoA territory may lead to severe conse-

quences, known as anterior choroidal artery 

syndrome [1–3].

The position of AChoA, a small vessel with 

significant but variable hemodynamics, in 

close proximity of aneurysm makes surgical 
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clipping a demanding procedure. Addition-

ally, the goal of complete occlusion of the sac 

has to be achieved while preserving other 

close structures, namely PCoA, ICA perfora-

tors, AChoA branches, and the oculomotor 

nerve. Only with exact anatomical percep-

tion with temporary clips in place can the op-

timal fi nal clip be chosen and kinking or oc-

clusion of the adjacent branches prevented. 

The blade in proximity of the origin of AChoA 

should be placed a small distance away 

from the origin to avoid any constriction 

of it [6].

The complex anatomy of AChoA and po-

tential severe outcome in cases of ischemic 

infarction after clipping have taught us to 

use several monitoring intraoperative tech-

niques. Firstly, we routinely use MVDS with 

a 1-mm probe. MVDS is able to assess oblit-

eration of aneurysm after clipping, direc-

tion and velocity of local blood fl ow of ad-

jacent vessels, and collateral flow after 

possible trapping of a sac at a specifi c point 

in time [7]. Another monitoring method 

during clipping of AChoAA that we regu-

larly use is MEP monitoring. It is considered 

a highly sensitive method in refl ecting po-

tential functional motor defi cit [4,5]. In com-

parison to MVDS, MEP monitoring allows us 

to get a continuous view of functional integ-

rity; therefore we consider that a combina-

tion of these methods during AChoAA clip-

ping is strongly preferable and helps the 

surgeon to avoid possible irreversible is-

chemia. As no intraoperative method is to-

tally reliable, we also add ICG angiography 

to exclude a neck remnant or residual sac fi ll-

ing, and also to assess blood fl ow in neigh-

bouring arteries [8,9].

Surgical treatment of aneurysms of AChoA 

may be associated with signifi cant compli-

cations for the patient. With support of the 

presented case, we claim that surgical clip-

ping, along with the aid of the monitoring 

methods, is a safe method even with ana-

tomical obstacles, and is a good alternative 

to endovascular treatment. 
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Fig. 1. Angiography 3D reconstructions showing anterior cho-
roidal artery arising from the aneurysm neck.
Obr. 1. 3D rekonstrukce angiografi e zobrazující arteria choroidea 
anterior vystupující z krčku aneurysmatu.

Fig. 2. Postoperative CTA reconstruction demonstrating a T-bar 
clip fully excluding the aneurysm from circulation.
Obr. 2. Pooperační rekonstrukce CTA zobrazující klip typu T-bar 
zcela vyřazující aneuryzma z cirkulace.

Na webu csnn.eu naleznete rozšířenou verzi tohoto článku.
Please visit csnn.eu for an extended version of this article.
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LXXV. Příklady chybné korelační analýzy 

Tento díl seriálu věnujeme reakci na pod-

nět jednoho z čtenářů. V předchozích dílech 

jsme u analýzy korelace často varovali před 

chybným hodnocením či interpretací kore-

lace. Zdůrazňovali jsme, že průkaz korelace 

sám o sobě není důkazem příčinné závislosti. 

A naopak, že nekorelovanost neznamená 

nezávislost, neboť vztah dvou proměnných 

může být komplikovaný, nelineární, a kore-

lační koefi cient ho nemusí vždy podchytit. 

Avšak nejzávažnější chyby vznikají, pokud 

je hodnota Pearsonova koefi cientu korelace 

odhadována na datech, která nejsou pro vý-

počet této parametrické lineární korelace 

vhodná. Právě na tyto situace mířil dotaz 

čtenáře, který se ptal, zda může v určitých 

situacích dostat při výpočtu korelace zcela 

opačný výsledek než je realita naměřená 

v datech. Odpověď na tuto otázku je bohu-

žel kladná a tyto situace se zde pokusíme 

ukázat na třech modelových příkladech. 

Velkou nevýhodou Pearsonovy korelace 

je totiž její vysoká citlivost na odchylky od 

normálního rozdělení korelovaných pro-

měnných. Skutečně, jediná odlehlá hod-

nota může doslova otočit výsledek analýzy 

a místo reálně existující kladné korelace vy-

počítáme korelaci zápornou. A aby toho ne-

bylo málo, tak při dostatečně velkém vzorku 

dat vyjde tento zcela nesprávný výsledek 

jako statisticky významný. Příklad 1 ukazuje 

přesně takovou situaci. Dopad jedné odlehlé 

hodnoty, které se také někdy říká vlivný bod, 

je zásadní a zcela mění výsledek analýzy. Při-

tom taková hodnota může být i výsledkem 

nesprávného opsání naměřených dat do ta-

L. Dušek, T. Pavlík, 
J. Jarkovský, J. Koptíková
Institut bio statistiky a analýz,

LF MU, Brno


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Příklad znázorňuje soubor dat dvou proměnných, ve kterém je viditelná jedna extrémně odlehlá hodnota. Pokud bychom 
tento tzv. vlivný bod zahrnuli do korelační analýzy, získali bychom statisticky významný záporný korelační koeficient. Pokud 
odlehlou hodnotu z výpočtu vyloučíme, existuje mezi proměnnými X a Y statisticky významná, avšak kladná korelace 
(r = 0,673). Je-li takový vlivný bod výsledkem chybného měření či chybného zaznamenání dat, pak je výpočet Pearsonovy
korelace na celém souboru nesprávný. Odlehlá hodnota nadto porušuje předpoklad normálního rozdělení hodnot X a Y, který 
musí být u parametrické korelace vždy splněn.  

Příklad 1. Ukázka dopadu tzv. vlivného bodu na výpočet Pearsonova korelačního koefi cientu.
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bulky. Ve velkém souboru si autor analýzy 

nemusí odlehlé hodnoty mezi mnoha čísly 

všimnout. Proto je zásadní před korelační 

analýzou vždy ověřit normalitu rozložení 

proměnných X a Y. Rovněž je nutné prohléd-

nout si vztah proměnných v grafu. 

K příkladu 1 je nutné doplnit jednu velmi 

podstatnou poznámku. Oba prezentované 

výsledky, tedy výpočet korelace se zapo-

čítáním anebo naopak s vyloučením od-

lehlé hodnoty, jsou numericky proveditelné 

a čistě jako výpočet je lze matematicky pro-

vést. V tom právě spočívá záludnost vlivu 

odlehlých měření či chyb v datech. Soft-

ware provede jakýkoli výpočet, který mu 

je zadán, a pro nezkušeného zpracovatele 

může statistická významnost hodnoty ko-

relačního koeficientu vypadat jako potvr-

zení správnosti výsledku. Pro konečnou in-

terpretaci výsledku je ovšem taková chyba 

naprosto fatální. Nelze se tedy divit edito-

rům významných vědeckých časopisů, že 

si někdy žádají zdrojová data publikujících 

týmů, zejména jsou-li prezentované vý-

sledky z nějakého pohledu překvapivé či 

nečekané. 

Příklad 2 ukazuje na další z možných kom-

plikací korelační analýzy, tentokrát citlivost 

odhadu korelačního koefi cientu k číselnému 

rozsahu korelovaných hodnot proměnných 

X a Y. Je jistě žádoucí, aby do korelační ana-

lýzy proměnné vstupovaly s reprezentativní 

škálou svých číselných hodnot. Pokud z ně-

jakého důvodu zúžíme analýzu na omezený 

interval možných hodnot X a Y, nemusí vztah 

proměnných na tomto intervalu odpovídat 

vztahu na celé škále možných hodnot. Zde 

samozřejmě nemůžeme paušálně mluvit 

o chybě. Pokud je omezení analyzovaných 

hodnot řádně zdůvodněno a popsáno, pak 

je takový postup jistě legitimní. Problém na-

stává ve chvíli, kdy je analyzován nerepre-

zentativní rozsah hodnot například v dů-

sledku zkresleného výběru vzorku k analýze. 

V takovém případě nemá hodnota korelač-

ního koefi cientu smysluplnou interpretaci. 

Poslední příklad ukazuje poněkud ex-

trémní situaci, kdy mezi proměnnými X a Y 

existují různé (dílčí) vztahy, například v závis-

losti na hodnotách jedné z proměnných. Na 

grafu v příkladu 3 vidíme dvě jasné přímkové 

závislosti mezi X a Y, obě s různými sklony. 

Hodnoty Y větší než 8 vykazují vůči X jinou 

závislost než hodnoty menší než 8. Celková 

záporná korelace počítaná na všech hodno-

tách spojených dohromady nemá žádnou 

smysluplnou interpretaci a fakticky jen mas-

kuje skutečný průběh vztahu X a Y. Příklad 

pracuje s modelovými daty, která bychom 

v takto jasné podobě asi v reálné klinické 

praxi nenaměřili. V obou kategoriích hod-

not Y je vztah s X čistě přímkový, tedy bez 

rozptylu hodnot, a připomíná tak spíše kalib-

rační měření v laboratoři. Avšak rozdílný tvar 

závislosti proměnných při různých hodno-

tách jedné nebo obou z nich není v přírodě 

nic výjimečného. Učebnicovým příkladem 

může být stimulace odpovědi nějakého bio-

logického systému při rostoucích dávkách 

nějaké látky, např. mikroživiny. Od určité 

úrovně dávky se ale růst odpovědi systému 

zastaví anebo může začít klesat, protože vy-

soké koncentrace látky budou naopak půso-

bit toxicky. V takových případech je nutné 

korelační analýzu provádět odděleně pro 

různé kategorie hodnot proměnných. Spo-

jení dat do jednoho souboru nepovede k re-

levantnímu popisu takto složitých vztahů. 
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Pearsonův korelační koeficient (r) = 0,800

p < 0,001
Úzký interval dat
Pearsonův korelační koeficient (r) = 0,144

p = 0,458
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Rozsah hodnot proměnných, které vstupují do korelační analýzy, může mít zásadní vliv na výsledek výpočtu. Pokud 
z nějakého důvodu není rozsah hodnot reprezentativní a je pouze výsekem možné číselné škály, nemusí se významnost 
korelačního vztahu projevit. 

Příklad 2. Vliv hodnoceného intervalu dat na výpočet Pearsonova korelačního koefi cientu.
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efi cientů numericky zásadně liší anebo do-

konce jeden vyjde kladný a druhý záporný. 

• Ověření vlivu odlehlých hodnot či sku-

pin odlehlých hodnot. Výpočet kore-

lace není při současném výkonu výpo-

četní techniky nijak zatěžující, a lze jej tedy 

opakovat s vyloučením podezřelých či od-

lehlých hodnot. Pokud se vyloučením je-

diného bodu výsledek korelace zásadně 

změní, je třeba tyto hodnoty dále ověřit. Je 

jistě správné, aby výsledek výpočtu nebyl 

závislý na jediné hodnotě v datovém sou-

boru. Podobně lze přistupovat i ke skupině 

hodnot.

měnných. Grafy samozřejmě není nutné 

vždy publikovat, ale jako pracovní nástroj 

odhalující většinu potenciálních problémů 

v datech jsou nepostradatelné.

• Současný výpočet parametrické (Pear-

sonovy) a  neparametrické (Spearma-

novy) korelace. Ačkoli to na první pohled 

nevypadá koncepčně, současný výpočet 

těmito dvěma postupy není nic špatného. 

Není-li v datech nějaký závažný problém, 

odchylky od normality, odlehlé hodnoty 

apod., měly by oba korelační koefi cienty 

vyjít přibližně stejné. Jako vážné varování je 

třeba vnímat výsledek, kdy se tyto typy ko-

Závěrem lze shrnout, že korelační analýza 

je skutečně velmi citlivá na podobu analy-

zovaných dat. Neopatrným postupem mů-

žeme snadno dospět k velmi zavádějícímu 

výsledku. Naštěstí máme k dispozici hned 

několik postupů, jak můžeme velmi snadno 

a bez složitých matematických postupů ne-

správnému výsledku zabránit. Zmiňme se 

zejména o následujících třech:

• Grafi cké znázornění vztahu X a Y. Tento 

postup není jistě třeba květnatě zdůvodňo-

vat. Korelační analýzu by vždy měla dopro-

vázet grafi cká vizualizace vztahu obou pro-
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Celkový soubor
Pearsonův korelační koeficient (r) = –0,820 (p < 0,001)
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Graf znázorňuje extrémní situaci, kdy mezi proměnnými X a Y existují velmi silné vztahy v závislosti na hodnotách jedné 
z proměnných. Je zřejmé, že pro hodnoty Y větší a menší než 8 existují silné lineární závislosti s proměnnou X, každá 
s jiným sklonem. Taková situace by v praxi samozřejmě vyžadovala další detailní vysvětlení a studium. Je však jisté, že 
aplikace korelační analýzy na celý soubor je nesmyslná a vede k zavádějící záporné, vysoce významné, hodnotě korelačního 
koeficientu. 

Příklad 3. Ukázka komplikované závislosti proměnných X a Y. 
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L. Rangel-Castil la, P. Nakaji, A. H. Siddiqui et al. Decision Mak  ing 

in Neurovascular Dis ease. New York: Thieme Stuttgart 2018. 

ISBN 978-1-68420-057-3, eISBN 978-1-62623-778-0, cena 204,99 EUR.

R. E. Gros s, N. M. Boulis. Neurosurgical Operative Atlas. 

Functional Neurosurgery. 3rd ed. New York: Thieme Stuttgart 2018. 

ISBN 978-1-62623-111-5, eISBN 978-1-62623-112-2, cena 219,99 EUR.

Neurovaskulární medicína má zcela zvláštní 

a téměř nezávislé postavení v neurochirur-

gii, neurologii a neuroradiologii. Z tohoto 

důvodu jsou tak žádané informace o nej-

novějších technických možnostech v tomto 

oboru. Publikace má 526 stran a 310 per-

fektních ilustrací, přináší moderní pohled 

na management pa cientů s aterosklerotic-

kým onemocněním krkavic a intrakraniál-

ních cév. Detailně se věnuje léčbě aneuryz-

mat, arteriovenózních malformací a píštělí, 

Cílem této publikace je zlepšení kvality života 

pa cientů s epilepsií, s abnormálními poru-

chami hybnosti, bolestí a s ně kte rými psychiat-

rickými problémy, a to na základě současných 

moderních informací o možnostech léčby 

těchto onemocnění. Autoři podrobně diskutují 

možnosti otevřené neurochirurgie i minimálně 

invazivních přístupů. Stěžejními body této pu-

blikace, která má 342 stránek a 287 ilustrací, 

jsou např. epilepsie s kompletním spektrem 

kavernózních malformací a také tumorů 

s vysokou vaskularizací, u kterých je nutná 

předoperační embolizace. Najdeme zde ná-

vody k celému spektru různých léčebných 

modalit včetně konzervativní léčby, otevře-

ných neurochirurgických operací, endo-

vaskulární léčby, radioterapie a také kom-

binace různých technik. Kniha je rozdělena 

do 7 logických sekcí, najdeme zde např. 

sekci zabývající se aneuryzmaty přední části 

mozkového oběhu, poté následuje sekce 

léčebných metod zahrnujících intrakraniální 

monitor  ing s použitím stereoelektroencefa-

lografie, selektivní amygdalohippokampek-

tomie, MR navigované stereotaktické laserové 

ablace, vagové stimulace a další techniky. Dal-

ším stěžejním bodem je hluboká mozková 

stimulace v léčbě Parkinsonovy nemoci, tre-

moru, dystonie, epilepsie a farmakologicky re-

zistentní bolesti. Kniha pojednává také o léčbě 

bolesti perkután ní radioablací, stimulací pe-

o aneuryzmatech zadní části, je zde také část 

o arteriovenózních malformacích a další. 

Tyto sekce jsou dále členěny do 71 kapi-

tol. Vše je komentováno vynikajícími od-

borníky na danou problematiku. Vzhledem 

k multi oborovému pojetí je kniha určena 

neurochirurgům, radiologům, neurologům 

a také dalším chirurgům zabývajícím se cévní 

problematikou.

 

prof. MU Dr. Pavel Haninec, CSc.

riferního nervu, míšních struktur či mozkové 

kůry, ale rovněž popisuje současné využití růz-

ných pump. Atlas ukazuje jednotlivé techniky 

anatomicky naprosto detailně. Uvedená pub-

likace slouží nejenom neurochirurgickým rezi-

dentům či atestovaným odborníkům, ale také 

neurologům jako přehled současných chirur-

gických možností funkční neurochirurgie.

 

prof. MU Dr. Pavel Haninec, CSc.

Recenze knih
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J. Jal lo, C. M. Loftus. Neurotrauma and Critical care of the Brain. 2nd ed. 

New York: Thieme Stuttgart 2018. ISBN 978-1-62623-336-2, 

eISBN 978-1-62623-340-9, cena 204,99 EUR.

Jde již o druhé aktualizované vydání. Pub-

likace má 416 stran a 107 ilustrací. Vznikla 

mezioborovou spoluprací odborníků z řad 

neurologů, neurochirurgů, anesteziologů, 

traumatologů, ale také kardiologů a pneu-

mologů. Právě proto podává komplexní po-

hled na kraniocerebrální poranění a inten-

zivní péči o tyto pa cienty. Čtenář zde najde 

velmi specializovaná témata jako např.: vá-

lečná penetrující poranění, možné kardio-

vaskulární komplikace u poranění hlavy 

a mozku, trombembolické komplikace a je-

jich profylaxi. Nechybí zde ani etické aspekty 

těchto závažných poranění. Další význam-

nou kapitolou jsou dětská poranění a je-

jich management. Jsou zde velmi vhodně 

uvedeny kazuistiky. Významným prvkem 

jsou také přehledové tabulky, které před-

stavují návody k léčbě jednotlivých stavů. 

Tato kniha by neměla chybět v knihovnách 

komplexních pracovišť zabývajících se po-

raněním mozku a následnou péčí o tyto 

pa cienty. Podává velmi moderní pohled na 

léčbu, ale také ukazuje různé etické aspekty 

těžkých stavů, a to rovněž s návrhem řešení.

 

prof. MU Dr. Pavel Haninec, CSc.

Impakt faktor časopisu Česká a slovenská neurologie a neurochirurgie 

pro rok 2017 činí 0,508 (nárůst oproti roku 2016, kdy impakt faktor činil 0,368).

proLékaře.cz | 1.7.2026



Cesk Slov Ne urol N 2019; 82/ 115(3):  357 357

POKYNY PRO AUTORY

Pokyny pro vkládání článků do Open Journal System

Vážení autoři,

děkujeme, že jste si pro publikaci svého článku vybrali časopis Česká a slovenská neurologie a neurochirurgie. Od 26. 2. 2019 je v provozu nový 

online redakční systém Open Journal System (OJS), který mimo jiné umožňuje sledovat postup příspěvku redakčním procesem. Dříve zaslané 

příspěvky zůstávají na původní adrese.

Vložení příspěvku do redakčního systému 

je snadné a probíhá ve čtyřech krocích, kte-

rými Vás systém sám provede. Postup vklá-

dání článku je následující:

• Pokud jste v redakčním systému ještě ne-

pracovali a nemáte tedy svůj uživatelský 

účet, je třeba se nejprve zaregistrovat.

• Zadejte do internetového vyhledávače ad-

resu www.csn n.eu, zde najdete link, který 

Vás odkáže přímo do OJS nebo můžete 

vstoupit ze stránky http:/ / redakce2.ambit-

media.cz/  a klikněte na Registrovat.

• Vyplňte registrační formulář (nutné zaškrt-

nout souhlas se zpracováním osobních 

údajů a v případě, že chcete být také re-

cenzetem pro náš časopis, je třeba toto 

poslední políčko zaškrtnout také).

• Na Vámi uvedenou e-mailovou adresu 

bude automaticky zasláno potvrzení re-

gistrace spolu s rekapitulací Vašeho uživa-

telského jména a hesla. Poté je možné se 

do systému přihlásit pomocí tohoto uživa-

telského jména a hesla.

• Po přihlášení se otevře úvodní stránka.

• Příspěvek je možné vložit po kliknutí na 

link Příspěvky v horním menu. Zde na-

jdete odkaz [Zaslat nový příspěvek] 

nebo [Zobrazit vaše rozpracované pří-

spěvky] a kompletní pokyny pro autory.

• Vložení příspěvku se skládá ze 4 kroků: 

1. ZAHÁJENÍ, 2. NAHRÁT PŘÍSPĚVEK, 3. VLO-

ŽIT METADATA, 4. POTVRZENÍ:

Krok 1. Zahájení příspěvku
• Zvolte sekci a jazyk příspěvku a potvrďte 

zaškrtnutím 6 prohlášení nezbytných pro 

přijetí článku do procesu. Klikněte na tla-

čítko Uložit a pokračovat.

Krok 2. Nahrání příspěvku
• Na této stránce klikněte na Nahrát sou-

bor, čímž otevřete okno pro vložení všech 

jednotlivých komponent článku (Text 

článku anonymizovaný, Titulní strana, 

Průvodní dopis, Obrázek, Tabulka, 

Ostatní přílohy). Zvolte příslušnou kom-

ponentu článku, nahrajte soubor a dejte 

Pokračovat. Po kontrole klikněte na Do-

končit a poté na Přidat další soubor, kde 

celý postup zopakujte s dalšími kompo-

nenty článku.

• Obrázky –  Obrazové přílohy odesílejte 

v elektronické podobě ve formátech tiff  , 

eps nebo jpg. Obrázky je třeba dodat 

v potřebné tiskové kvalitě (při 100% zvět-

šení nesmí být obrázek rozostřený) takto:

• obrázek v šíři jednoho časopisec-

kého sloupce musí mít minimální šířku 

700 pixelů (6 cm),

•  obrázek v šíři dvou časopiseckých 

sloupců musí mít minimální šířku 

1 500 pixelů (12,5 cm),

•  obrázek v šíři tří časopiseckých sloupců 

musí mít minimální šířku 2 200 pixelů 

(18,5 cm).

• Tabulky –  Tabulky mohou být vytvořeny 

pomocí Microsoft Word (případně jiného 

tabulkového editoru, např. MS Excel), který 

lze editovat, nikoli jako needitovatelný sou-

bor (bmp, jpg apod.). Totéž platí i u grafů.

• Po nahrání souborů můžete pokračovat 

kliknutím na Uložit a pokračovat.

Krok 3. Vložit metadata
• Zde vložte základní informace o článku: 

název a abstrakt v českém i anglickém ja-

zyce, jména všech autorů, jazyk práce, 

klíčová slova a  podporující instituce 

(granty). U autorů prosím zvolte, který 

z autorů je hlavní kontakt, tj. korespon-

denčním autorem. 

• Abstrakt (souhrn)  –  u původní práce 

a přehledného referátu je vyžadován sou-

hrn o rozsahu 200– 300 slov, u původní 

práce navíc rozčleněný na: Cíle (Aim), Me-

tody (Methods), Výsledky (Results) a Závěr 

(Conclusion).

• Klíčová slova  –  3– 8 klíčových slov ter-

mínů zahrnutých v tezauru deskriptorů 

Medical Subject Headings (MeSH) a jejich 

českého překladu MeSH-CZ.

• Po vyplnění klikněte na Uložit 

a pokračovat.

Krok 4. Potvrzení
• Váš příspěvek byl nahrán a je připraven 

k odeslání. Celý proces zakončíte kliknu-

tím na Odeslat příspěvek. Autor, který 

byl vybrán jako hlavní kontakt, obdrží 

e-mailem potvrzení o vložení příspěvku 

do systému a bude moci po přihlášení 

na stránky časopisu sledovat postup pří-

spěvku redakčním řízením.

• Po všech redakčních úpravách a korektu-

rách Vám bude na e-mail zaslán náhled 

Vašeho článku a budete požádáni o au-

torskou korekturu a schválení zpracované 

verze k publikaci.

• V případě dotazů nebo nesrovnalostí nás 

neváhejte kontaktovat na e-mailové ad-

rese: lucie.simonidesova@ambitmedia.cz

Těšíme se na spolupráci.

Bližší pokyny o formátu vlastní práce 

naleznete také na webových stránkách 

časopisu –  www.csn n.eu.
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REBIF …STÁLE V POHYBU.1-8

Po 15 letech více než 8 z 10 pacientů, kteří pravidelně užívali
přípravek Rebif®, nepotřebovalo při chůzi žádnou pomůcku.4

*

ROZHODUJÍ ZKUŠENOSTI

Zkrácená informace o přípravku Rebif® (interferonum beta-1a)
Název přípravku a složení: Rebif injekční roztok v předplněné injekční stříkačce obsahuje 22 μg (6 MIU) nebo 44 μg (12 MIU) interferonu beta 1a v jedné injekční stříkačce, Rebif 
8,8 μg + Rebif 22 μg injekční roztok v předplněné injekční stříkačce, balení k zahájení léčby, obsahuje 8,8 μg (2,6 MIU) či 22 μg (6 MIU) v předplněné injekční stříkačce, Rebif 
22 μg/0,5 ml injekční roztok v zásobní vložce obsahuje 66 μg (18 MIU) interferonum beta-1a v 1,5 ml roztoku, Rebif 44 μg/0,5 ml injekční roztok v zásobní vložce obsahuje 132 μg 
(36 MIU) interferonum beta-1a v 1,5 ml roztoku. Indikace: Rebif je určen k  léčbě pacientů s relabující roztroušenou sklerózou (RS). V klinických studiích byl tento stav charakterizován 
dvěma či více relapsy během uplynulých dvou let. Účinnost dosud nebyla prokázána u pacientů trpících sekundárně progresivní roztroušenou sklerózou probíhající bez relapsů. 
Rebif o síle 44 μg je také indikován k léčbě pacientů s jednou demyelinizační příhodou s aktivním zánětlivým procesem, pokud byly vyloučeny jiné diagnózy, a jestliže u nich hrozí 
vysoké riziko vzniku klinicky definitivní roztroušené sklerózy. Nežádoucí účinky: Velmi časté: neutropenie, lymfopenie, leukopenie, trombocytopenie, anemie, bolest hlavy, chřipkový 
syndrom, reakce v místě vpichu, asymptomatické zvýšení transamináz. Ostatní nežádoucí účinky byly hlášeny v nižších frekvencích. Dávkování a způsob podání: Doporučená dávka 
přípravku Rebif je 44 μg třikrát týdně. Nižší dávka 22 μg třikrát týdně se doporučuje u pacientů, kteří by dle názoru ošetřujícího lékaře nesnášeli vyšší dávku. Zahajovací balení přípravku 
Rebif odpovídá potřebám pacienta na první měsíc léčby. Podání je subkutánní. Kontraindikace: Zahájení léčby v době těhotenství, přecitlivělost na přirozený nebo rekombinantní 
interferon beta nebo na jakoukoli další složku přípravku, těžké depresivní poruchy a/nebo sebevražedné tendence. Těhotenství a kojení: Pacientky plánující těhotenství a pacientky, 
které otěhotní během léčby přípravkem Rebif, by měly být upozorněny na potenciální riziko a mělo by být zváženo ukončení léčby. Kvůli potenciálním vážným nežádoucím účinkům 
u kojenců by mělo být rozhodnuto, zda ukončit kojení nebo léčbu přípravkem Rebif. Uchovávání: Uchovávejte v chladničce (2 °C - 8 ºC). Chraňte před mrazem. Pro používání doma 
můžete vyjmout Rebif z chladničky a uchovávat při teplotě do 25 °C jednorázově po dobu až 14 dní. Rebif musí být poté vrácen do chladničky. Velikost balení: Na českém trhu je 
dostupný Rebif v balení po 12 předplněných stříkačkách, balení k zahájení léčby po 6 a 6 předplněných stříkačkách a Rebif v balení po 4 zásobních vložkách. Registrační čísla: 
EU/1/98/063/003, 006, 007, 008, 009. Držitel rozhodnutí o registraci: Merck Europe B.V., Amsterdam, Nizozemsko. Datum poslední revize textu: 07/2018. Lék je vydáván pouze 
na lékařský předpis a je hrazen z prostředků veřejného pojištění. Před předepsáním léku si, prosím, přečtěte úplnou informaci o přípravku, kterou poskytneme na adrese společnosti 
Merck spol. s r.o., Na Hřebenech II 1718/10, 140 00 Praha 4, tel: +420 272 084 211, www.merck.cz, www.medimerck.cz
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Přetrvávající vysoká účinnost
Pouze 20 dní perorální léčby přípravkem MAVENCLAD® v prvních 

2 letech umožňuje zvládnout onemocnění po dobu 4 let1–4*

Inovativní mechanizmus účinku
MAVENCLAD® je selektivní imunorekonstituční terapie (SIRT) 

s minimálním dopadem na vrozenou imunitu1,5–10

Dobře charakterizovaný 
profil bezpečnosti a snášenlivosti

Více než 12 let klinických zkušeností v léčbě roztroušené sklerózy2,8,11–15

Minimum kontrolních návštěv
MAVENCLAD® nevyžaduje náročné sledování pacienta1,16–19

Inovativní a snadná† léčba pro pacienty 
s vysoce aktivní relabující roztroušenou sklerózou
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Reference: 1. MAVENCLAD® SmPC, 2017. 2. Giovannoni G et al. N Engl J Med 2010;362:416–426. 3. Giovannoni  
G et al. EAN 2017; [P0542]. 4. Giovannoni G et al. Mult Scler J DOI: 10.1177/1352458517727603.  
5. Muraro PA et al. J Clin Invest 2014; 124:1168–1172. 6. Williams T et al. BioDrugs 2013; 27:181–189. 7. Baker 
D et al. Neurol Neuroimmunol Neuroinflamm 2017; 4:e360. 8. Giovannoni G et al. N Engl J Med 2010; 362:  
416–426 (supplementary information). 9. Soelberg-Sorensen P et al. ENS 2009; [P359]. 10. Soelberg-Sorensen  
P et al. ENS 2010; [P442]. 11. Cook S et al. Mult Scler 2011; 17:578–593. 12. Soelberg-Sorensen P et al. EAN 
2017; [P0544]. 13. Leist TP et al. Lancet Neurol 2014; 13:257–267. 14. Freedman M et al. AAN 2016; [P3456]. 
15. Cook S et al. EAN 2017; [P0543]. 16. Tecfidera SmPC, 2017. 17. Gilenya SmPC, 2017. 18. Lemtrada SmPC, 
2016. 19. Tysabri SmPC, 2017. 
*Zvládnutí onemocnění odkazuje na 75,6% pacientů bez relapsu při absenci následné léčby během roku 3 a 4.3

† Maximálně 20 dní perorální léčby v prvních dvou letech.

Zkrácená informace o přípravku MAVENCLAD® (cladribinum)
Název přípravku a složení: MAVENCLAD® 10 mg tablety. Jedna tableta obsahuje cladribinum 10 mg. Indikace: 

Přípravek MAVENCLAD® je indikován k léčbě dospělých pacientů s vysoce aktivní relabující roztroušenou sklerózou 
(RS), definovanou na základě klinických charakteristik nebo pomocí zobrazovacích metod. Nežádoucí účinky: 
Velmi časté: lymfopenie. Časté: snížení počtu neutrofilů, labiální herpes, dermatomální herpes zoster, vyrážka, 
alopecie. Ostatní nežádoucí účinky byly hlášeny v nižších frekvencích. Dávkování a způsob podání: Doporučená 
kumulativní dávka přípravku MAVENCLAD® je 3,5 mg/kg tělesné hmotnosti v průběhu 2 let podávaná jako 
1 léčebný pulz v dávce 1,75 mg/kg za rok. Každý léčebný pulz zahrnuje 2 týdny léčby, jeden na začátku 
prvního měsíce a jeden na začátku druhého měsíce příslušného léčebného roku. Každý léčebný týden zahrnuje 
4 nebo 5 dnů, během kterých dostane pacient 10 mg nebo 20 mg (jednu nebo dvě tablety) v jedné denní dávce 
v závislosti na tělesné hmotnosti. Po dokončení 2 léčebných pulzů není nutná žádná další léčba kladribinem 
během 3. a 4. roku. Opakované zahájení léčby po 4. roce nebylo hodnoceno. Kontraindikace: Hypersenzitivita 
na léčivou látku nebo na kteroukoli pomocnou látku přípravku, infekce virem lidské imunodeficience, aktivní 
chronická infekce (tuberkulóza nebo hepatitida), zahájení léčby kladribinem u imunokompromitovaných pacientů, 
včetně pacientů dostávajících v současné době imunosupresivní nebo myelosupresivní léčbu, aktivní malignitida, 
středně těžká nebo těžká porucha funkce ledvin (clearance kreatininu <60 ml/min), těhotenství a kojení. 
Těhotenství a kojení: Zkušenosti získané u člověka s jinými látkami inhibujícími syntézu DNA naznačují, že 

kladribin podávaný během těhotenství by mohl způsobit vrozené vady. Studie na zvířatech prokázaly reprodukční 
toxicitu. Není známo, zda se kladribin vylučuje do lidského mateřského mléka. Vzhledem k možným závažným 
nežádoucím účinkům u kojených dětí je kojení během léčby přípravkem MAVENCLAD® a 1 týden po poslední 
dávce kontraindikováno. Uchovávání: Uchovávejte v původním obalu, aby byl přípravek chráněn před vlhkostí. 
Velikost balení: Blistr z orientovaného polyamidu (OPA)/aluminia (Al)/polyvinylchloridu (PVC) – aluminia 
(Al), zatavený do kartonové krabičky a upevněný do dětského bezpečnostního vnějšího obalu. Velikost balení:  
1, 4, 5, 6, 7 nebo 8 tablet. Na trhu nemusí být všechny velikosti balení. Registrační čísla: EU/1/17/1212/001, 
002, 003, 004, 005, 006. Držitel rozhodnutí o registraci: Merck Europe B.V., Amsterdam, Nizozemsko. Datum 
poslední revize textu: 07/2018. Lék je vydáván pouze na lékařský předpis a je hrazen z prostředků veřejného 
pojištění. Před předepsáním léku si, prosím, přečtěte úplnou informaci o přípravku, kterou poskytneme na adrese 
společnosti Merck spol. s r.o.

MERCK spol. s r.o., Na Hřebenech II 1718/10, 140 00 Praha 4
telefon: +420 272 084 211, www.merck.cz, www.medimerck.cz
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