Neuropatie a nervosvalova onemocnéni/PGS

Tento clanek je urcen pro postgradualni studium
Prosime, neprovadéjte vécné editace, nemate-li potfebnou kvalifikaci.

Editujte s rozvahou. Vécné zmény nejprve projednejte v diskusi.

Kapitola se zabyva ve tfech ¢astech nemocemi |. perifernich nervd, Il. nervosvalového prenosu a lll. primarnimi onemocnénimi svald.

Neuropatie

Neuropatie obecné jsou poruchy perifernich nerv(, které délime na mononeuropatie, pfi nichz je postizen jeden periferni nerv, a
polyneuropatie, kdy je postizeni vicecetné.
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Polyneuropatie

Difuzni nebo vicecetné systémové postizeni perifernich nervd, které vznika pldsobenim réiznych endo- i exogennich vliva.

Klinicky obraz

= Senzitivni pFiznaky: pri postizeni silnych myelinizovanych vlidken — parestézie, hypestezie az anestezie — ztrata pro dotyk a
hluboké ¢&iti — propriocepci (pacienti nerozezndavaji textury, maji pocit chlize po vaté, mechu, chlize je nejistd a zhorsuje se
vyfazenim zrakové kontroly, napf. za Sera). Pri postizeni tenkych nemyelinizovanych vidken — ztréta rozliSeni pro teplotu a bolest
a bolestivé fenomény: pdleni, dysestezie — bolestivy dotek, hyperalgezie — snizeny prah, hyperpatie — zvySeny prah, po jeho
dosazeni je bolest nadmérné vnimana.

= Motorické pFiznaky: typicky distalni slabost, ale i proximalni pletencova slabost (potize s chlzi do schodl a s ¢esdnim), krece,
fascikulace (viditelné svalové zaskuby).

Vysetreni

Hypo- az areflexie L5/S2 na DK, pozdé&ji i C5/8, porucha ¢iti pro rdzné kvality, typicky miva puncochovity nebo rukavicovity charakter,
senzitivni ataxie a svalova slabost.

Déleni:

dle rozvoje obtizi- akutni /subakutni / chronické,

dle patologického procesu: axonalni / demyelinizacni,

dle distribuce: symetrické / asymetrické, distalni / proximalni,

dle postiZeni jednotlivych vidken: motorickd / senzitivni / autonomni.

Pomocna vysSetreni

1. Krevni odbéry: FW, KO, urea, kreatinin, jaterni testy, cholesterol, glykemie, ordlni glukézovy tolerancni test, bilkovina v séru,
elfo bilkovin, kvantitativné imunoglobuliny, hladina vtaminu B12, folaty, homocystein, hormony Stitné Zlazy, borrelie. Déle
zakladni imunologie: RF, antinuklearni faktor, anti DNA, neurondlni protilatky, protilatky proti gangliosiddm. Pfi podezreni na
toxickou etiologii se doporucuje odeslani na pracovni Iékarstvi.
2. Moc: glukédza, bilkovina, paraprotein, porfyriny, delta-aminolevulova kyselina.
3. Elektromyografie: potvrdi poruchu nervu a rozlisi demyeliniza¢ni a axonalni typ léze.

= U demyelinizacni léze jde o postizeni myelinové pochvy, cozZ se projevi poruchou vedeni vzruchu (zpomalena rychlost

vedeni nervem, je prodlouzena F vina, amplituda odpovédi nemusi byt zménéna, mohou byt pritomny konduk¢ni bloky).
= U axonalni degenerace (léze) je vedeni vzruchu neporuseno, dochazi ke ztraté axond (objevuji se denervacni a reinervacni
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projevy, normalni rychlost vedeni, snizené amplitudy CMAP).
4. RTG plic
5. lumbalni punkce
6. genetické vysetreni
7. Biopsie nervu: nejlépe n. suralis, indikovana u asymetrickych a multifokalnich neuropatii, dale u vaskulitid, amyloidézy,
multifokalnich demyelinizacnich polyneuropatii, obecné k rozliseni mezi zanétlivym nebo nezanétlivym postizenim nervu. U
hereditarnich polyneuropatii.

Tab. 2 - Piehled typa polyneuropatii (modie nejéastéjsi jednotky)
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50 % polyneuropatii je diabetické i alkoholické etiologie!

Vyéet hlavnich pFi¢in polyneuropatii !
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diabetes mellitus

urémie, hepatdlni poruchy
porfyrie

polyneuropatie kritickych stavd
hypothyreéza

Metabolické a endokrinni vlivy

Guillain-Barré syndrom

chronickd zanétlivd demyeliniza¢ni neuropatie (CIDP)
lymeské borreliéza

gamapatie, dysproteinémie

vaskulitidy

autoimunitni systémové choroby

sarkoidéza

HIV

zanétlivé - dysimunitni pficiny

= deficience vit. B1, B12

nutri¢ni deficience . .
= malnutrice, malabsorbce, alkoholismus

= Charcot-Marie-Tooth

hereditarni pficin Sl . ’ , -
P y = hereditarni neuropatie se sklonem k tlakovym parézadm

alkohol

Iéky (vinkristin, cisplatina, amiodaron)

organické prlimyslové latky (organofosfaty, akrylamid)
kovy (olovo, rtut)

toxické vlivy

prima infiltrace tumorem

paraneoplastické priciny (karcinomy bronchogenni, zaludku, stfeva, prsu)
lymfoproliferativné poruchy (lymfom, leukémie)

myelom

maligni procesy

idiopatické - kryptogenni pFic¢iny

Polyradikuloneuritis, GuillainGv-Barrétv syndrom (GBS)

Akutni, multifokdlni zanétlivé demyelinizaéni postizeni nervd a minich korend.
Etiologie

= V60 % 2-4 tydny predchazi hore¢naty infekt HCD, gastroenteritida - nej¢. Campylobacter jejuni, CMV, EBV, VZV, Mycoplasma,
oc¢kovani, operace.

= Autoimunni - primarné je napadena myelinova pochva perifernich nervl (nékdy primarné postizeni pouze axon( - u infekce C.
jejuni).

Klinicky obraz

» Svalova slabost - rychle se rozvijejici (hodiny az dny), relativné symetricka, periferni paréza. Obvykle postupuje ascendentné na
trup a HKK (ale DKK byvaiji vice postizené), mohou byt postizené dechové a bulbarni svaly.

» Poruchy citi - akrdlni, Casté, ale ne pflilis téZké, spis parestezie, dysestezie, puncochovitého ¢i rukavicovitého charakteru, mohou i

nékolik dnd predchézet slabosti. CAVE poruchy ¢iti nikdy nejsou proporcionalni ke svalové slabosti.

Pacient je afebrilnil

Bolesti - témér pravidlem jsou intenzivni myalgie, atralgie, dorsalgie.

Arefelxie - zejména distalné L2/S2, SVALOVA HYPOTONIE.

Progrese obtizi mlze trvat 2-4 tydny, nasleduje faze platé s rlizné zdvaznym motorickym deficitem a s rychle nastupujicimi

atrofiemi (klinicky obraz znacné variabilni!), vice proximainé bilateraini (zpravidla kvadrupostizeni, i trup). CAVE pokud jsou

postizeny dechové svaly a branice - respiracni insuficience, pokud hlavové nervy, jedna se nejéastéji o diplegii facialis (ta mQze

byt i dominantnim priznakem s minimalnim nalezem na DKK). Nasleduje faze klinického zlepSovani (6-12 mésicl). ZaleZi na tizi

postizeni, mdze koncit smrti.

= Dysautonomie - arytmie, hypertenze, posturaini hypotenze, ataky profuzniho poceni, nebyva porucha sfinkter.

= Respiracni insuficience - 60 % pacientl potrebuje JIP IGzko, z toho vice neZ polovina dechovou podporu. LeZici mlze byt bez
obtizi, s dobrou saturaci a eupnoe i pfi VC 800 ml, ale s minimalni dechovou reservou, neni schopen radné odkaslat, ma dysfunkci
polykacich svall a hrozi aspirace.

Subtypy Guillan Barré syndromu

= MillerQv-FisherQiv syndrom - oftalmoplegie, areflexie, ataxie a positivita IgG protiladtek proti gangliosidu.
= Axonalni varianty - akutni motorickd (AMN) a akutni motoricko sensorickd neuropatie (AMSAN), akutni pandysautonomie.

Chronicka zanétlivda demyelinizac¢ni polyneuropatie (CIDP)

OdliSuje se od AIDP svym chronickym prdbé&hem. V likvorologickém vys$etfeni nachazime rovnéz proteinocytologickou disociaci, na
EMG multifokalni demyeliniza¢ni postizeni nervl a misnich korend. V klinickém obraze je spiSe symetricka, proximaini a / nebo distalni
slabost HKK ¢i DKK, nebyvaji atrofie, ¢asté jsou vyrazné senzitivni obtize. Nemoc progreduje postupné, 1/3 pfipadl ma charakter
recidivujici s relapsy a remisemi, jsou ale i formy stacionarni.

Terapie je indikovana pri rychlé progresi ¢i potizich s lokomoci. Inicidlni terapie je IVIG (0,4 g/kg 5 dni, obvykle vyzaduje bolusové
podavani v $estitydennich intervalech), ¢i PF (2-3x tydné po dobu 6 tydnd), ¢i Ize podat kdru kortikoidd (60-80 mg denné po dobu
dvou mésicl, pak postupné klesani tak o 10 mg/mésic). Chronicka |é¢ba je zpravidla dlouhodoba, nizkymi davkami kortikoidd nebo
bolusové podavani IVIG (zpravidla 1x mési¢né).
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Multifokdlni motorickd neuropatie (MMN)

Vzacné, pomalu progredujici onemocnéni (roky), vyskytujici se ¢astéji u muzd, projevujici se svalovou slabosti a atrofii v distribuci
jednotlivych perifernich nerv hlavné HK (nejdrive byvéa postizen n. radialis, kdy napf. vazne extenze jen jednoho prstu nebo jen v
zapésti, nebo n. medianus, ulnaris, peroneus a musculocutaneus). Na EMG je demyelinizacni typ léze s perzistujicim blokem vedeni a
to i mimo mista obvyklych kompresi u GZinovych syndromd. Asi 50 % ma pozitivni protildtky proti GM1 gangliosidu. Dobra je odpovéd
na vysoké davky IVIG ¢i cyklofosfamidu (kortikoidy i PF jsou nelcinné).

CAVE Onemocnéni pripomina periferni formu ALS (obé nemoci maji i fascikulace a krece), ale je na rozdil od ALS dobre
Iécitelné.

Alkoholicko-karencni polyneuropatie

Polyneuropatie axonalni senzoricko-motoricka, se subakutnim rozvojem, vyskytuje se u 20 % chronickych alkoholik{. Etiologicky jde o
nutri¢ni a vitaminovou karenci (hlavné B1 — thiamin). PostiZzeni byva symetrické, se senzitivnim a motorickym deficitem akralné na
DKK, pozdéji se objevuje stepaz, senzitivni ataxie.

Terapie: abstinence, nutrice, vyssi davky B1 (Iépe i.m. v 10denni kdre), na pozitivni senzitivni priznaky carbamazepin ¢i gabapentin.
Abstinenci Ize kontrolovat dle GMT, CDT (karbohydratdeficietni transferin).

Polyneuropatie pri diabetes mellitus

Neuropatie zplsobena metabolicko-ischemickymi pfi¢inami, trpf ji asi 50 % diabetik(. Nej¢asteji se setkame s chronickou distaini
symetrickou polyneuropatii, kde prevazuje senzitivni postizeni nad motorickym, postizeny jsou nejprve DKK, pak i HKK, typicky s
akralnim vzorcem, pri¢emz typ senzitivniho postizeni zavisi na typu postizenych vidken. Nejcastéji se jedna o silna vldkna s nalezem
nebolestivych parestezii, poruchou vibra¢niho ¢iti, polohocitu a pohybocitu, lehkou poruchou taktilniho ¢iti, se snizenymi reflexy.
Motorické postizeni je méné Casté, pokud se objevi, tak v peronedlni svalové skupinég, oslabend je pak dorzalni flexe a vazne chlize po
patach. Pri dekompenzovaném DM se mohou vyskytnout reverzibilni rychle nastupujici senzitivni priznaky, které po dosazeni
normoglykémie ustupuji, pri déletrvajici dekompenzaci vznikd akutni bolestiva neuropatie s relativné rychlym zacatkem, doprovéazend
vahovym Ubytkem a palcivymi, prevazné no¢nimi bolestmi. Pro poruchu je typicka kontaktni hyperestezie kliZze, pacientdm vadi odévy
a kontakt s loznim pradlem. Na rozdil od distdIni senzitivni neuropatie poucha Citi progreduje na celych DKK. Pfi objektivnim vySetreni
se nachazi jen maly senzitivni deficit. Dalsim Castym postizenim jsou kranidini neuropatie, typické je postizeni lll., IV. a IV. hlavového
nervu (s usetfenim zornice), které se zpravidla do nékolika mésicl upravi. Dale izolované neuropatie na koncetindch, v misté
obvyklych kompresi a GZinovych syndrom@ (periferni nervy diabetik{ jsou ke kompresi vice nadchyIné), a proximaini diabetickd
amyotrofie, ktera je vzdy ASYMETRICKA, jedno- nebo oboustranna, silné bolestiva, za¢ina palcivymi bolestmi v oblasti ky¢le a stehna.
Dochdzi k rychlému rozvoji atrofii (dny a tydny) a slabosti (svaly lumbalniho pletence, iliopsoas a stehenni svaly). Stav je sice
reverzibilni, ale Uprava velmi postupna a pomala.

Terapie: normalizace glykémie, pfisun vitaminG (Milgamma kdra 10 inj. i.m. 2x ro¢né), kyselina thioctova (Thioctacid) — infuze s
denni davkou 600 mg 2-3 tydny, pak tbl 1x1 po dobu tfi mésicl. V tézkych pripadech inzulinoterapie.

Neuropatie pri lymeské borrelidze

Ve stadiu 2 (diseminované infekce) se objevuji kranidlni mononeuritidy, a to nejcastéji paréza n. VII, kterd byvéa oboustranna. Déle
asymetrické bolestivé (poly)radikuloneuritidy (hlavné v hrudni oblasti pfipominajici interkostalni neuralgie), plexitidy ¢i vicecetné
mononeuritidy a radikulitidy. Vzacnéji obraz podobny GBS. Likvor — desitky az stovky mononuklear(, lehce vyssi bilkovina.

Diagnostika: LP a serologie borelidézy (IgM Elisa a WB, PCR a elektr. mikroskopie).

Terapie: ATB ceftriaxon (Rocefin, Lendacin, Taxcef) v ddvce 2 g denné po dobu 14-21 dnd, nasledované 14-21 denni p.o. ATB Ié¢bou.

Neuropatie pfi monoklonalni gamapatii

Mize byt demyelinizaéni ¢i axondlni, vyskytuje se v rdmci malignit (mnohotného myelomu, Waldenstrémovy makroglobulinemie,
POEMS).

Castéji pfi MGUS (monoclonal gammapathy of undetermined significance) spojené s imunoglobulinovymi subtypy IgG, IgA a IgM. Tato
se klinicky nelisi od CIDP bez monoklonalni gamapatie, stejné dobre odpovidd na imunosupresivni terapii. Vyjimku tvori IgM kappa

vivs

Neuropatie pri vaskulitidach

Zpravidla axonadlni typ neuropatie nachazime u vaskulitid velmi ¢asto (polyarteritis nodosa, Churg-Strauss sy, Wegenerova
granulomatéza ¢i systémové onemocnéni pojiva — napr. SLE), a to ve formé vicecetnych mononeuropatii, mononeuritis multiplex (v
60 %) Ci generalizované symetrické polyneuropatie. V diagnostice se uplatni i biopsie n. suralis. U vaskulitid jsou ¢asto postizena tenka
vldkna, které EMG dobre nezachyti, proto se k potvrzeni diagnézy provadi kozni biospie.

Hereditarni polyneuropatie

Charcot-Marie-Tooth je heterogenni skupina dédi¢nych pomalu progredujicich onemocnéni perifernich nervd, nej¢astéji AD dédi¢né,
varianty axonalni i demyelinizacni. Vyskyt v populaci je 1:2500! Pacienti maji senzitivni i motorické postizeni — distéIni svalovou
slabost a atrofii (nejprve postihuje drobné svaly nohy a vznika pes cavus, zkracuje se Achillova slacha, pozdéji se Sifi na ruce), poruchu
¢iti, areflexii, chGize ma typicky charakter stepaze. Diagnostika je elektromyografickd, geneticka.

Terapie: vitaminoterapie, rehabilitace. DUlezité je genetické poradenstvi.

Myasthenia gravis

Myastenie gravis (MG) je autoimunitni onemocnéni charakterizované postsynaptickou poruchou nervosvalového prenosu, pri které
dochézi ke kolisajici svalové slabosti a unavitelnosti kosterniho svalstva. K akcentaci obtizi dochazi v odpolednich a vecernich
hodinach a po ndmaze. Zotaveni nastava po odpocinku. Vyskytuje se hlavné u mladych Zen a starSich muzd.
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Klinicky obraz

Postizeni typickych svalovych skupin izolované nebo v kombinaci.

1. Ocni priznaky:
= subjektivné dvojité nebo rozostrené vidént;
= objektivné ptdza, okohybnd porucha, v extrémnich pripadech deviace bulbu, ¢asto
oboustranné a asymetricky;
= byva zhorseni po oslnéni, pri ¢teni.
2. Bulbarni priznaky:
= subjektivné porucha polykani, reci;
= objektivné dysartrie, nasolalie nebo dysfonie horsici se pfi delsim rozhovoru, mlze byt
snizeny polykaci reflex a zndmky parézy mékkého patra;
= horsi polykani mdéze byt pfi poziti teplych potravin, pfi dysfagii byva také pfitomné
vytékani slin, které je ¢asto dif. dg. téZko odlisitelné od cholinergnich priznakd.

4. PostiZzeni mimického svalstva: Pacient s myastenii gravis.
= subjektivné je vnimdna jako ztuhlost obliceje;
= objektivné nékdy imituje parézu n. facialis, nékdy se projevuje hypomimif, pacient
nesevre vicka, nezapiska.
5. Slabost sije:
= subjektivné pocit tlaku a bolest za krkem;
= objektivné svalové slabost klidové (uziva se termin ,head ptosis” - hlava visi v hlubokém predklonu) nebo se objevuje az pri
zvysené Unavé, typické je podpirdni brady rukou, vétsinou jiz s o¢nimi a bulbdrnimi priznaky.
6. Svalstvo koncetin:
= horni koncetiny (HKK): problémy povésit pradlo, ucesat se, oholit se;
= dolni koncetiny (DKK): slabost pfi ch@izi do schodl i po roving, v nékterych pfipadech dochézi k ndhlym paddm. Pfi
izolovaném postizeni DKK mluvime o ,limb girdle” MG.
7. Trupové svaly:
» subjektivné ndmahova nebo uz i klidova dusnost;
= objektivné je snizena dechova kapacita FVC, duSnost pfi rozhovoru (rizikové jsou hodnoty pod 1000 ml).

Onemocnéni je v souc¢asné dobé klasifikovano do péti skupin (I.-V.), plvodné dle Ossermana I.-V. U 15-20 % se jednd o izolovanou
o¢ni formu (l.), pfi pfitomnosti dal3ich pfiznak( se jednd o generalizovanou formu myastenie gravis s réiznym postizenim svalovych
skupin (Il.-V.).

Klinické vysSetfeni u myastenie gravis

Zakladni neurologické vysetreni

Méla by byt vyloucena jina Iéze nervového systému - poruchy citi, pyramidové jevy iritani, nystagmus, hyperreflexie atd.
Zatézové testy

= Usilovna fixace pohledu vzhiru (Simpson) mize vést k ptéze, poté pasivni pfidrzeni zdvizeného horsiho vicka akcentuje pokles

toho dosud zdravéjsiho (Gorelickdv priznak).

Sevreni vicek proti odporu, nafouknuti tvari, zapiskani.

Pocitani na jeden nadech (Seemandyv test), dechova kapacita (FVC).

Vysetreni Sije v leZze na zddech — elevace hlavy proti odporu nebo ve vydrzi do 60-100 s.

Vydrz rozpazenych HKK 60 s, dale opakovana elevace pazi do predpazeni a rozpazeni a jesté stale se pouziva vydrz v

"Mingazzinim" HKK do 60-100 s.

= Elevace jedné dolni koncetiny ve 45° po dobu 60 s, Ize pouzit i Mingazzini DKK do 60° vice nez 100 s, dfep a Trendelenburg - stoj
se zvednutou jednou DK do trojflexe. U MG postupny pokles panve na zdvizené koncetiné, u myopatii je pokles hned, nebo kolisa
- stoupd a klesa.

= Pouziva se i kvantifikované myastenické skére (QMGS) v rozmezi 0-39 bodd, ktery vychazi z hodnoceni predchozich testd
(hodnoceni diplopie pfi laterdinim pohledu, ptézu pfi pohledu vzh@ru, mimické svalstvo, polykani vody, Seeman(v test, abdukci
pazi, FVC, sevreni ruky, elevaci hlavy vleze, Sikmé bérce atd.).

Specifické testy
= Chladovy test - do mulu zabaleny led prilozeny na postizené vicko vede ke zlepseni ptézy.
= Syntostigminovy test - parenteralni podani Syntostigminu - prechodné zlepseni do 15-30 minut. U zdravych osob se zkousi 1
amp i.m. nebo s.c., u starsich a rizikovych pacientl Ize podat s.c. 0,2 ml a ¢ekat minutu, pri dobré toleranci aplikovat cely 1 ml,
po 2 minutach event. 1 ml pridat.
Pomocna vysetieni
EMG vysetieni
= Vysetruje se repetitivni nizkofrekventni stimulace. Pozitivni je dekrement (pokles amplitudy) o vice jak 10-15 %.
= U nejasnych pripadl se doplnuje single fiber EMG (SF EMG), kde pfi pozitivnim vysledku byva zvyseny jitter bez zndmek
neurogenni nebo myogenni léze.
Autoprotilatky
= |gG proti acetylcholinovym receptorlim (Anti Achr) metodou radioimunoanalyzy.
= MuSK - existuje forma, kterd je Achr negativni, anti MuSK pozitivni.
= AntiScMAb (antistriatalni) - byva pozitivni u pacientl s thymomem.
CT nebo MRI mediastina k vylouc¢eni thymomu

= Kontrastni latka miZe byt pro pacienty s MG rizikovd, ale v sou¢asné dobé se podava, premedikaci je Zyrtec® 1 tbl.

Dif. dg. vysetieni
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= Doppler karotid, hormony stitné zlazy, tumorézni markery, EMG vysetreni (myopatie, motoneuron disease), svalové enzymy,
mitochondridlni a metabolické vysetreni, o¢ni vySetreni, svalova biopsie.

Diferencialni diagnostika: zakladni myastenické syndromy

1. Autoimunitni - Lambertlv-EatonGv myastenicky syndrom.
= Lambert-Eatonv sy - presynapticka porucha, v 60 % paraneoplasticky, nej¢astéji u malobunééného bronchogenniho
karcinomu, dominuje oslabeni pletencovych svalt DKK, nikdy neza¢ind o¢nimi priznaky.
2. Exogenni noxa - botulizmus, l1éky, intoxikace organofosfaty.
3. Kongenitdini myastenické syndromy.

Diferencidlni diagnostika: dalSi onemocnéni

= Okularni forma - thyreoidni ophtalmopatie, mitochondridini myopatie, okulofaryngedlni muskularni dystrofie, blefarospasmus,
konverzni spasmus, senilni ptéza, Miller-Fischer@v syndrom, 1éze n. Ill a VL., retroorbitaini proces, afekce v oblasti kmene,
Hornelv syndrom.

» Bulbarni sy - motoneuron disease, polymyositis, thyreopatie, okulofaryngeaini dystrofie.

= Generalizovand forma - myopatie, dystrofie, amyotroficka laterdlni skleréza, roztrousena skleréza, polyneuropatie.

Lécba chronicka
Symptomaticka Iécba inhibitory cholinesterazy (ICHE)

Nasazujeme je jako prvni. NavySovat postupné, reagovat na rozvoj nezadoucich Gc¢inkd (slinéni, slzeni, prajmy, zaskuby sval(). Podani
nala¢no mize vést k bolestivym kfe¢im a nevolnosti.

» Nejcastéji uzivany je Mestinon (pyridostigmin). Ve 3-4 davkdach (ucinek je 4-5 hodin) po %:-1 tableté. Zac¢indme vétSinou 2-3x %
tablety a postupné navysSujeme dle efektu.

= Mytelase (ambenonium) - Iék prvni volby u oéni formy nebo se zkousi u pacientd, ktefi nesnaseli Mestinon, ve 3 davkach (nékdy
ale i ve 4), a to z dlvodu delsiho Gcinku (5-6 hodin).

= Syntostigmin (neostigmin) pUsobi 2-3 hodiny, G¢inek nastupuje od 15-30 minut (i.v., i.m., rozpustény na Izi¢ce vody). UZiva se
pred jidlem nebo pfi respiracni insuficienci, dle stavu p.o., i.m. nebo i.v. Nékdy se podavéa na zacatku nemoci pred EMG a u ocnich
forem MG.

= Ubretid (distigmin) podavame pro zlepseni rannich ,pesim*”, standardné %:-1 tbl. vecCer, nékdy jesté v ranni davce. Vyjimecné i
jako jediny Iék pri nesnasenlivosti ostatnich ICHE.

Imunosupresivni lIécba

Pridava se, pokud neni efekt inhibitorl cholinesterazy dostatecny.

= Kortikosteroidy (Prednison, Medrol) se uzivaji dlouhodobé (5-10 mg denné). Jako lé€ba pFi zhorseni stavu se podava kira
(stoupd se 0 5 mg Prednisonu za 2 dny na davku 40-60 mg, ponechat 4-8 tydn(, a pak klesat o 5 mg za tyden). U interné
polymorbidnich pacientl se vétsinou redukuji ddvky na 40 mg, v posledni dobé se podava prednison ve vysokych davkach obden
(druhy den 0). Méné ¢asto je aplikovan SoluMedrol v davce 62,5 g nebo 80 mg denné i.v., ale efekt nenf tak vyrazny, nékteri
pacienti se mohou i zhorsit.

» /munosupresiva (Azathioprin jako Iék prvni volby, Mycophenolate mofetil, Cyclosporin, Cyclophosphamide) jsou nezastupitelna pri
posileni terapie nebo pri nemoznosti podat kortikoidy.

K 1éCbé, kterd neni bézna, ale je mozné ji pouzit v ramci experimentalni terapie, patfi Tacrolimus, Rituximab, vysoké davky CPA.
Dalsi 1écba

= |VIG (vétSinou 15-20 g) 1x za mésic, chronické plazmaferézy, imunoadsorpce.
= Thymektomie - po stabilizaci stavu se zvaZuje tento vykon u pacientd s thymomem témér vzdy a dale u vétsiny pacientd s dg.
myastenie mezi 8.-60. rokem véku, rozhodovani jiz ale probiha ve specializované poradné.

Lécba akutni

Plazmaferéza 3-7x nebo IVIG 2/g/kg 2-5 dni, v této 1é¢bé Ize pokracovat v jedné davce a 4 tydny. Dale opét kira kortikoidd, nastaveni
imunosupresivni |é¢by véetné cytostatik, Uprava davkovani inhibitord.

POZOR: PFi myastenické krizi a UPV se inhibitory acetylcholinesterazy vysazuji!
Zakladni otazky pfi akutnim zhorseni stavu

1. Urgentni prvni pomoc pri akutni svalové slabosti, dusnosti - podani Syntostigminu i.v.
= POZOR: pfi znamkach cholinergnich pFiznakti v kombinaci se svalovou slabosti je vétsi ohrozeni rozvojem
krize!
2. Nej¢astéjsi dlvody zhorseni.
= |nfekt, psychicky stres, paraneoplasie, o¢kovani, zména medikace, cholinergni priznaky u pacientd predavkovanych nebo
hare tolerujicich 1&¢bu.
3. Indikace k hospitalizaci.
= Rozhodovani je individudlni dle véku, fyzické a psychické zdatnosti, predchozi anamnézy.
» Ambulantni lécba.
= O¢ni pfiznaky, lehéi bulbdrni symptomatika, nardstajici Gnava a dalsi pfiznaky, které pacienta nevycerpavaji fyzicky a
psychicky.
= [éc¢ba: kdra kortikoid(, navySeni davek inhibitord, pfidani nebo zména cytostatika.
» Hospitalizace.
= Bulbdrni symptomatika, kterd pacienta vyrazné obtézuje (omezeny prijem potravy, rychld progrese stavu) nebo dusnost
(anamnesticky, klidové akutni, nebo zndmky zadychavani béhem rozhovoru), u dalsich dle celkového stavu.
= Pfi FVC pod 1000 ml je vétsinou indikovand hospitalizace na JIP, hodnoty mezi 1000-2000 FVC jsou varujici, ale velice
individudlni (vhodné porovnat s predchozimi hodnotami, nékteri pacienti standardné maji FVC v tomto pasmu bez
subjektivnich obtizi).
= VZdy se vyptat, jestli mGze pacient spat vieze, je dusny v klidu, jestli mél akutni zdchvat dusnosti, hospitalizace na JIP v
minulosti!
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V tabulce jsou v prvnim sloupci rizikové léky, v druhém nabidka relativné neskodné varianty 1é¢by. Neni-li jind moZnost, pak nutno

podavat opatrné.

ATB a
chemoterapeutika

Analgetika
Na spani

Anxiolytika
Psychofarmaka

Antidepresiva

lonty

ocni

GIT (zaludeéni
obtize, prijem a
zvraceni)

Na dychaci cesty

Interni
onemocnéni

Antiepileptika

Imunologické

Anticholinergika

Anestetika
Dalsi
Ockovani

Rehabilitace

Reakce na né jsou u pacientl s MG velice individualni.

Myasthenia gravis - rizika 1é¢by
Rizikové

témér vsechna - aminoglykosidy, ciprofloxacin, imipen, makrolidy, chinolony
(Ofloxin), amoxicilin, tetracykliny, trimethoprim (Biseptol), ampicilin (Unasyn)

paracetamol s psycholeptiky (Ataralgin), guajacuran v H smési, myorelaxancia

midazolam (Dormicum - byva ale obcas pouZzivan v analgosedaci), diazepam

témér vsechna - bromazepam (Lexaurin), alprazolam (Neurol), Nandrolon
(Defobin), ...

lithium, risperidon (Rispen), chlorpromazin (Plegmazin), perfernazin, thioridazin,
dogmatil, ...

benzodiazepiny, barbituraty, tricyklickd antidepresiva, inhibitory MAO

magnesium

timolol (Timoptol), betaxolol (Betoptic)

carbo adsorbens, metoklopramid (Degan), thietylperazin (Torecan) - zhorseni ale
vyjimeéné

guaifenesin (Coldrex broncho), pozor u astmatikd - mlze dojit k ndhlému zhorseni
dychani, vhodné podani ddvky B, mimetika fenoterol (Berodual), ipratropium
bromid (Atrovent) pred nastupem Gc¢inku ICHE

antirevmatika (penicilamin, chlorochin), blokatory kalciovych kanald,
betablokdtory, antiarytmika, statiny

fenytoin, fenobarbital, diazepam, karbamazepin, ethosuximid

Immodin, Imudon, Luivac, BronchoVaxon

biperiden (Akineton), oxybutinin (Uroxal, Ditropan), propiverin (Mictonorm), ...
prokain

nikotinové néaplasti, zvykaci gumy, kontrastni latky (vzacné), riluzol (Rilutek),
antihistaminika (Dithiaden), codein

obecné az na vyjimky nedoporucujeme

teplé procedury, nékterd elektrolé¢ba a magnet

Onemocnéni svall

Mozné podat

cefalosporiny, acyklovir (Herpesin), z rizikovych je
nejcastéji pouzivan ampicilin (Augmentin), azithromycin
(Summamed), imipenem (Tienam)

témér vsechna analgetika - NSA, paracetamol + codein
(Korylan), tramadol, paracetamol

zolpidem (Stilnox, Hypnogen), Imovane

tofisopam (Grandaxin), hydroxyzin, chlorprothixen

na neklid opatrné haloperidol, i nizkd dévka tiapridu
SSRI - fluoxetin (Deprex), Tianeptin (Coaxil), sertralin
(Zoloft), citalopram a dalsi

kalcium (napr. Caltrate plus), kalium

antipropulsiva (Reasec), loperamid (Imodium),
ondasetron (Ondemet), ranitidin (Ranisan), omeprazol a
dalsi 1éky této skupiny

ambroxol (Mucosolvan)

gabapentin a pregabalin jsou rizikové, ale obcas se
pouzivaji pfi neuropatické bolesti, zmiriovan neni
Depakine, Keppra, Lamictal

Viregyt K - nékdy bran také jako rizikovy, ale bezné se
uziva

mesokain

cetirizin (Zyrtec®) a dalsi novéjsi antihistaminika

pri dobré stabilizaci stavu - o¢kovani u rizikové
populace, hl. proti tetanu

Skupina onemocnéni charakterizovana dominujicim primarnim nebo sekunddrnim postizenim kosterniho svalstva, obvykle na

systémové Urovni. Zahrnuje etiologicky rliznorodé jednotky, jejichz hlavnimi rysy jsou:

= svalova slabost s typickou symetrickou distribuci a maximem v proximalnich svalovych skupinach;

= myalgie;

= svalova atrofie / pseudohypertrofie.

Zavazné stavy doprovazejici svalovéd onemocnéni:

dechova insuficience;

maligni hypertermie u dystrofinopatif;
srdecni selhdni pfi kardiomyopatii;
akutni nekrotizujici myopatie.

Klinicky obraz

= Rodinnd anamnéza - specificky svalovd a metabolickd onemocnéni, dotaz na obtiZze s chizi i ve stfednim a vy3$s$im véku.

farmakologickou anamnézu (cave: kortikoidy, statiny, clofibrat, barbituraty).
» Svalova slabost - obvykle vedouci priznak, recidivujici nebo chronicky progresivni.
= distribuce se za¢atkem v proximalnich skupinach, charakteristicky obtize pfi chlizi do schod(, vstavani ze Zidle, ¢esani,
oblékani kabatu. Ptdme se na rychlost ndstupu, zhorSovani pri ndmaze a rychlosti Upravy pri odpocinku.
= Dle typu onemocnéni mize byt vzacnéji pfitomna i distalni slabost (odemykani dvefi, fizeni vozidla, pismo).
= Slabost obli¢ejového svalstva, diplopie, ptdza, porucha polykani nebo dyspnoe.
= Svalové bolesti - forma typickych svalovych bolesti nebo bolestivych kreci.
= Myalgie v klidu svéd¢i pro zanétlivy plvod.
= Myalgie béhem nebo kratce po ndmaze, s vyznamnou Ulevou pfi odpocinku svédci spiSe pro metabolické poruchy.

Osobni anamnéza - dlraz na motoricky vyvoj (zacatek lezeni, chlize, rehabilitaéni péce), abusus (alkohol, heroin, pervitin),

sy s

= Myotonické rysy - pocit ztuhlosti svall zejména po del$im klidu, pretrvavani svalového stahu, Gstup obtizi pfi opakovani pohybu.

Vysetreni

Klinické vysetreni by se mélo zamérit na peclivé zhodnoceni svalové sily ve vsech regionech, na hodnoceni trofiky koncetinovych a
obli¢ejovych svall a na ddlezité diferencidlné diagnostické prvky (viz dif.dg.).

Priznaky mohou tvofit typicky tzv. myopaticky syndrom:

= bederni hyperlordéza;
= kolébava ,kachni” chlize;
= myopaticky $plh (zplsob vertikalizace zah&jeny postavenim do hlubokého predklonu nasledovany postupnym zvedanim trupu za



opory rukou o dolni koncetiny);

= obtiZe pfi chdzi do schod{;

= omezeni elevace hornich koncetin nad horizontalu.
Sila - oslabeni rizného stupné, nej¢astéji symetricky, pletencové. Specificky obtize pfi chlzi, dfepu, HKK neelevuje nad horizontalu.
Trofika - atrofie vzdy v pokrocilém stadiu onemocnéni, dlouho mohou byt klinicky nevyrazné pro zmnozeni tukové a vazivové tkanée,
mohou mit podobu aZ pseudohypertrofie. Sledujeme pritomnost zarudnuti, otok{ a palpacni citlivosti jako znamek zanétu. Reflexy - na
pocatku obvykle normdalini, s progresi onemocni snizené az vyhaslé.
Myotonie - zpomalené otevreni ruky po 10—20 s trvajicim pevném sevreni v pést, pfi opakovani postupné zrychlovani.
Idiomuskularni draZdivost - snizend, v pripadé myotonie zvySena (poklep m. deltoideus, thenar, jazyk).
Citi - intaktn.
Pater - Casté poruchy statiky ve smyslu skolidzy, bederni hyperlordézy, hrudni hyperkyfézy.

Chize - kolébava, pareticka.

Interni vysetreni - zaméreni na syndromy kardialni a respira¢ni insuficience, stitné zlazy, pristitnych télisek, Cushingliv syndrom,
morbus Addison.

Pomocna vysetreni
Biochemie - FW, CK, myoglobin, laktdtdehydrogenaza, ALT, AST, GMT, CRP, TSH, fT4, laktat.
EMG - diferenciace neurogenni a myogenni Iéze, myotonické vyboje.

MRI a MR spektroskopie - pfi podezieni na zanétlivy plvod, fokalnim postizeni, event. pfi volbé svalu k biopsii pfi nejasnostech.

Metabolicky screening - v¢etné karnitinu, indikace pri vyskytu epizodické slabosti, encefalopatii, hepatopatii.

Mitochondridlni vysetreni - v trombocytech nebo ze svalové biopsie, indikace pri okuldrnim postizeni, encefalopatii, epizodické
slabosti, vyskytu epileptickych zachvatd.

Svalova biopsie - indikace viz tab. 1.
Diferencidlni diagndza a terapie

Diferencialni diagnéza (tab. 1)

Diagnéza D|str|buc.e Vék Pribéh Dalsi pfiznaky Po!novcna’ Kreatinkinaza EMG Biopsie Progvnoza,
slabosti vysetreni lécba
Alkohol a Iéky
Kort|k_oster0|dy proximalni, i ) atrofie, Cushinglv hypokaleme, normalni, lehce myopaticky dobrd, snizeni
(Prednison nad jakykoliv |chronicky leukocytéza, v ano .
DKK syndrom P zvysena vzorec davky
30 mg/den) anémie
myalgie, otoky svald, P indikace pouze
. . . . . f P mirna az v . s
Statiny, fibraty generalizovand,|._, .. .. |akutnég, akutni rendini . P pfi nejistoté, vysazeni léku,
L . e jakykoliv M - T T 1 myoglobin |extrémni L obvykle ne "
(zejména kombinace) proximalni subakutné |selhani, elevace myopaticky event. dialyza
myoglobinurie vzorec
proximalni, Kutn& syndrom abusu T transaminaz, 4 inf normalnll!ehky dobra
Alkohol méze byt jakykoliv [2<UtNe I 5lkoholu, organicky | GMT, anémie, normaini, myogenni, ano/ne obra,
Al subakutné . zvysena Casta abstinence
distalné psychosyndrom deficit B1y .
polyneuropatie
Endokrinni
. . P R, ) ) o hypokalémie, normalni, lehce myotonické P
Hypokortizolismus generalizovand |jakykoliv chronicky | Addisonlv syndrom hiadina ACTH 2vydend vboje ano/ne kauzalni
Hyperkortizolismus viz Alkohol a kauzalni
léky
myopaticky
i proximalni, . renalni, kostni, hyperkalcémie, 1 P vzorec, Casté P
Hyperparathyreodza DKK > HKK jakykoliv kardiaIni postizent ALP normalni neurogenni ne/ano kauzalni
zmény
proximalni, myalgie, atrofie, normaini myopaticky
Hyperthyreéza Casto okuldrni a jakykoliv |chronicky | krece, tres, Ubytek T fT3, fT4 PR yop Y obvykle ne |kauzalni
. ) mirné zvysend vzorec
bulbarni na vaze
pocit ztuhlosti, normalni mzﬁsstlcky
Hypothyredéza proximalni jakykoliv |chronicky | myalgie, TSH P ",V . vz o obvykle ne | kauzalni
. mirné zvysend zpomalené
pseudomyotonie veden

Autoimunitni

myalgie, zachované |t FW (50%),

Dermatomyositida reflexy, motylovity |ANA, revmat. myopaticky prednison az

(idiopaticka, cave: proximalni 20-60 chronicky, |erytém, kozni zmény |faktor, specifické Zviiena as 50x | VZOrec casné spige ano 100 mg/den,
paraneoplaéie) ’ (subakutné) nehtovych IGzek a protilatky (20% Y znamky redukce dle
nad malymi klouby, |anti-Mi-2), MRI denervace efektu
perikarditida nalez ve svalech
zpocatku Castéjsi vyhasnuti myopaticky ano véetné
Myositida s inkluznimi |asymetricky, . reflex(l, naopak normalni, vzorec, rezistentni,
1s . nad 50 | chronicky L . PR . ELMI,
télisky (IBM) proximalni, méné myalgie, mirné zvysena |neurogenni diagnosticka IVIG
Casto i distalni kardialni postizeni l1éze 9
o o T FW (50%), myopaticky prednison az
incidence myalgie, Casto ANA, revmat. vzorec, ¢asté 100 mg/den,
Polymyositida proximalni rostes |chronicky |zachované reflexy, | faktor, MRI nalez |ZV¥5ena az 50X znamky spiSe ano | edukce dle

vekem artralgie, atrofie ve svalech denervace efektu



Dystrofie

Duschenova svalova
dystrofie (dédi¢nost XR)

Beckerova svalova
dystrofie (dédi¢nost XR)

Pletencové dystrofie
(heterogenni skupina, AR,

AD)

Okulopharyngealni

dystrofie (AD)

Facioskapulohumeralni

dystrofie

typ Emery-Dreifuss

(XR)

Myotonicka dystrofie

typ 1 (AD)

Myotonicka dystrofie

typ 2 (proximalni

myotonickd myopatie)

(AD)

Metabolické

Glykogenéza (typ V,

vil)

Glykogenéza (typ 1V)

Mitochondrialni

Porucha metabolismu
lipid (deficit karnitinu,

karnitin-palmitoyl
transferazy)

proximalni,
axialni svalstvo

proximalni

pletencova

proximalni,
okohybné svaly

oblicej,
pletenec pazni,
kraniokaudaln{

skapulo-
humero-
peronedlni

distalni vice
nez proximalni,
sije, oblicej,
ptéza

distalni vice
nez proximalni,
Sije, oblicej,
ptéza

proximalni,
zatézi
indukovana

proximalni

proximalni,
zatézi
indukovana,
okularn{

proximalni

Diferencialni diagnéza (tab. 2) -
onemocnéni imitujici svalovou poruchu

myastenia gravis

amyotroficka lateralni skleréza
polyneuropatie

syndrom neklidnych nohou
ischemicka choroba dolnich koncetin
psychogenni (disociativni, i¢elové jednani)

Akutni komplikace

Dechova insuficience

1-6 let

2-16 let

10-50 let

40-60 let

10-20 let

10-50 let

10-50 let

20-70 let

rizné

rlizné

rizné

rizné

chronicky,
progrese
rychla

chronicky,
pomala
progrese

chronicky,
obvykle
pomalu

chronicky

chronicky,
pomalu

chronicky,
pomalu

chronicky,
pribéh dle
poctu

chronicky,
pomalu

chronicky,
epizodicky

chronicky

chronicky,
epizodicky

chronicky,
epizodicky

kardiomyopatie,
mentalni retardace

obvykle zadné

vzacnéji
kardiomyopatie

ptéza, dysfagie

kardiomyopatie,
postizeni sluchu

¢asné kontraktury,
kardiomyopatie,
poruchy rytmu,
facies myopathica

poruchy srde¢niho
rytmu, katarakta,
kognitivni deficit,
diabetes mellitus,
myotonie

poruchy rytmu,
myalgie, katarakta,
myotonie

zatézi indukovana
slabost, myalgie a
event. poruchy
védomi

hepatosplenomegalie

v zavislosti na typu,
encefalopatie,
kardiomyopatie,
epileptické zachvaty,
ataxie

néamahou
indukovana slabost a
myalgie

geneticka
analyza - mutace
genu pro
dystrofin (chr.
Xp21)

geneticka
analyza - mutace
genu pro
dystrofin (chr.
Xp21)

genetické
vysetreni u
nékterych typd

genetické
vysetreni -
expanze tripletu
GCG na 14.
chromozomu, gen
PABP

genetické
vysetreni - EcoRl
fragment 4.
chrm. zkracen

genetické
vysetreni -
mutace genu pro
emerin na X
chrom.

genetické
vySetreni -
expanze tripletu
TGT v MDPK genu
na 19. chrom.

genetické
vysetreni -
expanze GCTG
genu ZFP9 na 3.
chrom.

epizodicka
myoglobinurie,
ischemicky test

normalni
ischemicky test

laktatova
acidoza,
vysetreni
mitochondridlniho
metabolismu
(trombocyty,
svalova biopsie),
zvyseni laktatu v
likvoru, vysetreni
mtDNA

snizeny karnitin v
séru

vice nez 10x

vice nez 5x

razné,
normalni,
zvysena

2-5x zvysena

2-5x zvysena

az 25x

normalni, lehce

zvysenda

normalni, lehce
zvysena

zvyseni
nédmahou

zvysena

normalnf,
mirné zvysend

normalnf,
mirné zvysend

myopaticky
vzorec,
fibrilace

myopaticky
vzorec,
fibrilace

myopaticky
vzorec,
fibrilace

myopaticky
vzorec

myopaticky
vzorec

myopaticky
vzorec

myopaticky
vzorec,
myotonické
vyboje

myopaticky
vzorec,
myotonické
vyboje

normalni,
myotonické
vyboje,
spontanni
aktivita

normalni,
myotonické
vyboje,
spontanni
aktivita

normalni,
mirny
myopaticky
vzorec

myopaticky
vzorec

ano pri
negativité
genetiky

ano pfi
negativité
genetiky

ano

ano, ELMI

ano

ano

ano

ano

ano

ano

ano

ano

doziti 20-30
let, 1é¢ba
symptomatickd

doziti do
stfedniho véku

doziti
variabilni,
obvykle
nezkracuje

obvykle
nezkracuje
preziti

obvykle
nezkracuje
preziti

doziti 25-50 let

dle poctu
repetic

preziti
nezkracuje

dieta -
zvyseny obsah
mastnych
kyselin

symptomaticky

symptomaticky

karnitin, dieta
bohaté na
sacharidy

Pri anamnestickych a objektivnich znamkach respiracni insuficience - Astrup, FVC, monitorace, event. fizena ventilace. Nejcastéjsi

pricinou dekompenzace je akutni infekce dychacich cest. Cave: nocni hypoventilace i pri relativné dobrych dechovych parametrech
pres den (ranni Astrup).

Maligni hypertermie



Dystrofinopatie, myotonicka dystrofie - zvySené riziko béhem narkézy (ale nékolik hodin po narkéze) halotanem, ketaminem,
desfluranem, pri podani succinylcholinu. Diagnéza: hypertermie, tachykardie, tachypnoe, cyanéza, rhabdomyolyza. Lécba: monitorace,
fyzikalni chlazeni, kyslik, Dantrolen 2,5 mg/kg/15min.

Kardialni insuficience

V pokrocilych stadiich svalovych onemocnéni. Diagnéza: syndrom kardidlni insuficience - ¢asto modifikovano nizkou ndmahou a
horizontalni polohou (mohou chybét otoky DKK, dusnost), nezfidka dyspepsie a zvraceni jako prvni priznak, echokardiografie. Lécba:
kardiotonika, antihypertenziva, nutnd monitorace.

Akutni nekrotizujici myopatie

Casto toxicka - ethanol, fibraty, statiny, heroin, kokain, barbituréty. Diagnéza: otoky svald, myalgie, generalizovana slabost,
myoglobinurie, rendlni selhani, extrémni elevace CK. Léc¢ba: dialyza, monitorace.
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