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34 - Diferencialni diagnostika demenci

Demence je onemocnéni, které postihuje asi 1 % populace

Se vzrustajicim vékem stoupa mnozstvi téchto onemocnéni, kdy ve vékové kategorii
nad 65 let postihuje az 5,4 % populace

Demence je onemocnéni, které vyrazné postihuje jedince v jeho psychice, ale i v jeho
socialnich funkcich a rolich

Navic je vyrazné ovlivnéno okoli nemocného, zejména jeho pecovatelé

V Evropé v soucasnosti trpi Alzheimerovou chorobou asi 8.45 milion( lidi

Definice demence

Demence je syndrom, ktery vznikl ndsledkem chronického nebo progresivniho
onemocnéni mozku, u néhoz dochazi k naruseni mnoha vyssich korovych funkci,
véetné paméti, mysleni, orientace, chdpani, uvazovani, schopnosti uceni, reci a
usudku (kognitivnich funkci), védomi pti tom neni zastfené

Dochazi ke zfetelnému zhorseni fungovani jedince v oblasti socialnich i pracovnich
funkci, rovnéz dochazi k rozvoji nesobéstacnosti, ¢imz se lisi demence od lehké
kognitivni poruchy
Kritéria demence:
A. Vyvoj mnohocetného kognitivniho deficitu, ktery se projevuje obéma
nasledujicimi faktory:
1. Zhorseni paméti (neschopnost naucit se novym a vybavit si staré
poznatky)
2. Alespon jeden z nasledujicich kognitivnich poruch:

e Afazie (vztahujici se k chdpani a vyjadfovani myslenek slovy)
e Apraxie (neschopnost provadét motorické aktivity bez
poruseni motorickych funkci)
e Agnozie (nerozeznd véci navzdory neporusené senzorice)
e Naruseni vykonnych funkci (planovani, naslednosti...)
B. Kognitivni deficity podle kritérii A1 a A2 zpUsobuji zfetelné zhorseni vykonu
socialnich a pracovnich funkci a znamenaji sniZeni pfedchozi urovné fungovani
Porucha kognitivnich funkci je obvykle doprovazena, nékdy také predchazena,
zhorsenim kontroly emoci, socialniho chovani nebo motivace
Demence je obecné fazena mezi organické (prikazna etiologie) dusevni poruchy
o Etiologie demenci je ddna onemocnénim, Urazem nebo jinym poskozenim
mozku, které vedou ke stalé nebo prechodné mozkové dysfunkci
Obecné si pod pojmem demence predstavujeme syndrom, jak bylo uvedeno vyse.
K tomuto syndromu vedou rizné etiologie, jako jsou neurodegenerativni
onemocnéni, jako je Alzheimerova choroba, frontotemporalni demence, demence
s Lewyho télisky, nebo jde o etiologii cerebrovaskularni v ramci vaskuldrni demence,
nebo traumatickd postizeni mozku, zanétliva onemocnéni a dalsi



Koncepce ABC

Symptomatiku demenci mliZze rozdélit na poruchy kognitivni a nekognitivni
Demence nejsou omezeny jen na kognitivni poruchy a porucha kognice nemusi byt
hlavnim problémem, ktery obtéZuje pacienta a jeho okoli a zhorSuje kvalitu Zivota
Cile 1éCby obecné by méla byt zlepSena kvalita Zivota
V tomto komplexnim pojeti demenci se ukazuje jako prakticka koncepce ABC, kde
v souhrnu pfiznakd a potizi je vnimana tridda:
o A = aktivity denniho Zivota
o B =2zmény chovani (behaviour)
o C=kognitivni funkce
Napfiklad u Alzheimera — pocatecni a prechodnd porucha nalady mlze byt pfitomna
soucasné s linearni pribéhem zhorSovani kognitivnich funkci a funkéni anatomie
nebo ji mize tento prabéh nasledovat — pak e objevuji neuropsychiatrické symptomy
doprovazené zhorsovanim hybnosti s progresivni rigiditou, akinezi, nestabilitou
v chlizi a stoji
o Pacienti postupné ztraceji i zakladni dovednosti, hygienické navyky, schopnost
jist jidlo priborem..., ¢asem se objevuje inkontinence moci a stolice a
v konecnych stadiich nemocny zmira, plné odkadzan na péci svého okoli,
obvykle na interkurentni infekce ¢i nasledky Urazl (zejména z padu)
Ackoliv je zfejmé, Ze pritomnost kognitivni poruchy je pro diagnézu syndromu
demence zasadni, nesmime zapominat i na behavioralni, tedy nekognitivni poruchy,
které jsou pritomny prakticky vzdy

Epidemiologie

Ackoliv syndrom demence muZe byt zplisoben celou $kdlou onemocnéni, ve vétsiné
pfipad( je zplUsobena Alzheimerovou nemoci (AD), dale pak vaskularni demenci (VD)
a demenci s Lewyho télisky (DLB)
o O dost méné pak nadory, HD, hydrocefalus, demence u Parkinsona a jinych
extrapyramid, léky, traumata...

Neurodegenerativni onemocnéni zplsobujici demenci jsou i pfes nové
symptomaticky ucinné léky nevylécitelna
Mala ¢ast demenci je reverzibilni — jde o etiologie, jeZ jsou IéCitelné dle moZnosti
|é¢by zakladni pficiny a jde asi 0 5-20 % vSech demenci (hypovitamindza B12,
hypothyredza, normotenzni hydrocephalus, hyponatrémie, neurosyfilis...)

o Dlouhy prabéh nékterych onemocnéni snizuje moznost ¢i Uplnost reverzibility

jiz vzniklého neurologického deficitu

U jen symptomatologicky IéCitelnych demenci, jako je naptiklad Alzheimerova
choroba, nase Iécba nemusi prinést kyZzeny viditelny efekt, pokud nezacneme véas

Diagnosticka kritéria demence

Pro potfebu tohoto textu se dobie hodi z didaktického hlediska diagnosticka kritéria
demence dle DSM-V, viz kritéria demence na predchozi strané



Podle diagnostickych manudld DSM-IV i MKN-10 je povaZovana porucha epizodické
paméti za dominantni pfiznak

V obecném postupu se doporucuje vySetiovat pacienty pro moznou demenci tam,
kde je reference od okoli, nebo od pacienta samotného, Ze jeho mentdlni funkce se
zhorsuji, nebo Ze se u néj objevuji zmény v chovani a v socialnich funkcich

Dllezité je sdéleni, Ze pacient nezvlada ukony, které jesté pred casem hravé zvladal

Podtypy demence

Podle toho, ve které ¢asti mozkové tkané dominantné plsobi patologicky proces,
vedouci k obrazu demence, rozliSujeme subkortikalni a kortikalni typ demence

Kortikalni typ demence

Jedna se o postizeni, kde prevazuje poskozeni mozkové kary
Dominujici rysy kortikalni demence:
o Poruchy paméti
o Néktera porucha vyssich korovych funkci — afazie, apraxie, agndzie
Dale jsou dodrzena globalni kritéria pro diagnézu demence
Typickym onemocnénim vedoucim ke kortikalni demenci je Alzheimerova nemoc

Subkortikalni typ demence

Jednd se o postizeni, kde prevazuje poskozeni subkortikalnich struktur (bilé i Sedé
hmoty v hloubce mozkovych hemisfér)
Dominuijici rysy subkortikalni demence:
o Exekutivni dysfunkce (planovani, opakovani ikon(, ¢asové posloupnosti,
neschopnost zmény koncentrace na dalsi ukol...)
o Poruchy paméti
o Dalsi poruchy, které nemaji raz naruseni vyssich korovych funkci: snizeni
iniciativy, ubytek kontroly emoci, pomalé psychomotorické tempo

Také jsou ddle dodrzena celkova kritéria pro diagnézu demence
Pokud je vyvinuta demence u pacienta s Parkinsonovou nemoci, pak je
charakteristicky subkortikalniho typu.

Diferencialni diagn6za demence

Stavy, které mohou pfipominat demenci, tedy i poruchy kognitivnich funkci, mohou
byt jen zpomaleni psychomotorického tempa pfi unavé nebo pfi celkové slabosti,
nebo v ramci somatického onemocnéni u starsiho ¢lovéka, nebo se zde mohou
promitat emocni a motivacni faktory vySetfovaného

Zejména u starych lidi se obecné doporucuje pfi hospitalizaci posuzovat jejich
psychickou vykonnost az po nékolika dnech pobytu na oddéleni (u téchto jedinct
muze mit zména prostiredi a denniho rezimu vliv na jejich vykon a celkové chovani)

Demence je porucha chronicka, proto je velice nutné, aby v prvnim kroku
diferencidlni diagndzy byly odliseny akutni poruchy



e U vSech poruch se soustfedime na vyhledavani kurabilnich onemocnéni, aby
adekvatni specificka terapie mohla byt zahajena co nejdrive

e Zvlastni pozornost budeme vénovat deliriu, jelikoZ se jednd o ¢astou poruchu, se
kterou se mUZeme setkat pfi vySetfeni pacienta podezielého z kognitivni dysfunkce a
z mozné demence, zejména pokud chybi néktera anamnestickd data

e Delirium je navic porucha, ktera na rozdil od demence vyZaduje promptni
terapeuticky zdsah

Akutni stavy zmatenosti, delirium

e Akutni stav zmatenosti se projevuje jako syndrom deliria
e U akutnich stavli zmatenosti je progndza pacienta velmi zavisla na ¢asnosti rozeznani
poruchy a na zahdjeni adekvatni terapie
e Jde o nespecificky organicky mozkovy syndrom, charakteristicky sou¢asnymi
poruchami védomi a pozornosti, vnimani, mysleni, paméti, psychomotorického
chovani, emotivity a schématu spanek-bdéni
e Pro klinicky obraz deliria byva typicky nadhly zacatek vétsinou vecer (,,sundown
syndrome*), v noci nebo jiz odpoledne
e Deliriozni stav je prechodny a jeho intenzita je ménliva v Case, chvilemi mize byt
pacient plné pfi védomi a orientovany (tranzitorni pribéh), stav byva provazen
uzkosti
e Vétsina nemocnych se uzdravi i za méné nez 4 tydn(, mize vSak trvat i 6 mésicu
e Cetnost této poruchy je pomérné vysoka, dle nékterych praci méze delirantnim
syndromem rlzné etiologie trpét az 16,2 % pacientu pfijimanych do vSeobecnych
nemocnic
e Mezi akutnimi stavy zmatenosti se rozliSoval v minulosti amentni stav od deliria
o Amentni stav je charakterizovan dominujici poruchou pozornosti a orientace,
neni tak akutni a bouflivy, obvykle bez poruch vnimani, s narusenim spanku a
bdéni, obvykle reverzibilni
o Jeho rozliseni ale byvalo ¢asto problematické od deliria, v minulosti se
popisoval i prechodny amentné-delirantni syndrom, dnes se povaZzuji tyto
poruchy za jediny syndrom a fadi se vSechny pod pojem delirantni syndrom

Zacatek Nahly Plizivy
Védomi Zastrené Jasné, zhorSené v pozdnim stadiu
Orientace Zhorsena Ménliva
Kratkodoba pamét’ ZhorSena ZhorSena
Vnimani ZhorSené, halucinace a iluze M¢éné zhorSené
Cyklus spanek- Narusen Normalni
bdéni
Priabéh Meénlivy, fluktuujici Stabilni
Reverzibilita Reverzibilni Vétsinou ireverzibilni
Fyzikalni vySetreni Casto znamky fokélni Znamky vyssi korove
neurologické a vegetativni neurologické dysfunkce
dysfunkce



Etiologie deliria

Polékové delirium a delirium zplsobené toxiny — mnoho Iék( mize zplsobovat
delirium, zejména pokud jsou poddavany ve vyssich davkach, nez je doporuéeno
o Zejména jsou rizikovi pacienti s narusenym metabolismem farmak pro renalni
a hepatalni dysfunkce, nebo pacienti s predchazejicim kognitivnim deficitem
o Anticholinergni efekt tricyklickych antidepresiv je jednim z hlavnich faktoru,
proc tato farmaka byla opousténa a nahrazovana jinymi antidepresivy
o Z hlediska vedlejsich ucinkd ve smyslu moZnosti vyvolat akutni delirantni stavy
byvaji podcenovany antiulcerotika H2-blokatory (ranitidin a cimetidin)

o Zlatek zpUsobujicich delirium je nejdllezZitéjsi ethanol, a to hlavné v pfipadé

odnéti pfi zavislosti na alkoholu

=  Po 2-5dnech po odnéti alkoholu tremor koncetin, agitace, anorexie, silné poceni,
febrilie, tachykardie a hypertenze

=  Byva dezorientace, iluze a halucinace byvaji u 25% pacientd

= Nékdy na zacatku generalizovany epilepticky zachvat s tonicko-klonickymi kfec¢emi,
ktery se mlze i opakovat

Delirium z endokrinnich poruch:
o Poruchy stitné Zlazy

= Hypothyreoidismus (myxedém) m{ze zpUsobit delirium, kdma, ale i

demenci (dle dynamiky primdarniho onemocnéni)

e Oplosténi emoci, agitace, nékdy i floridni psychézoa
e Dysartrie, hluchota, mozeckové priznaky, prodlouzeni
relaxacni faze Slachovych reflext
e Laboratof —méné T3 a T4, vice TSH
= Naproti tomu pfi hyperthyreoidismu (thyreotoxické krizi), se mize
pacient projevovat euforii, anxietou, zvySenou Unavnosti, emoc¢ni
labilitou, insomnii
e Mladi pacienti spiSe agitované delirium, pacienti nad 50 let
tendence spisSe k apatii a depresivnimu ladéni
o Poruchy glukézového metabolismu
= Hypoglykemie patfi k nejurgentné;jsim pri¢inam deliria a metabolické
encefalopatie viibec (velmi rychly progres do ireverzibilniho stadia)
e Fokalni neurologické deficity, byvaji i epileptické zachvaty
e Vegetativni projevy — aktivita SY
e Pokud stav progreduje, probiha neurologicka dysfunkce ve
sméru kraniokaudalni deteriorace a sméruje ke znamkam
kmenového poskozeni s poruchou dechu a nasledné k smrti
= U hyperglykemie rozliSujeme dva syndromy — diabeticka ketoaciddza a
hyperosmoldrni nonketotickd hyperglykemie
e S poruchou védomi koreluje dobfe tize hyperosmolarity na
rozdil od stupné acidosy

o Poruchy produkce hormont nadledvinek



= Addisonova choroba (hypoadrenalismus) muze zplsobovat akutni
delirantni stavy ale i stavy pfipominajici demenci jak pfimo
hypoadrenalismem, ale i komplikacemi jako je hyponatrémie,
hypoglykemie a hypotenze
=  Cushigiv syndrom (hyperadrenalismus) muize také produkovat jak
stavy maskujici se jako demence, ale i akutni delirantni stavy, i kdyz ty
se vyskytuji fidceji
Poruchy elektrolytového hospodarstvi:
o Hyponatrémie, zejména pokud probiha akutné, mlze vést k mozkovému
edému, ktery je zplsobovan hypoosmolaritou séra
= Nelécend tézka hyponatrémie vede k ireverzibilnim poSkozenim
mozku a smrti
o Hyperkalcemie se projevuje Zizni, polyurii, zdcpou, nauzeou a zvracenim,
byvaji bolesti bficha, event. bolesti z nefrolithiasy a nasledné renalni koliky
o Hypokalcemie miva obvykle bouflivéjsi pribéh nez hyperkalcemie, je
provazena zvysenou iritabilitou, deliriem, psychézou s halucinacemi,
depresemi, nauzeou se zvracenim, bolestmi bficha
Wernickeova encefalopatie vznika pfi deficienci vitaminu B1 (thiaminu)
o Je charakterizovano ztratou neurontl, demyelinizaci a gliézou oblasti
periventrikularni Sedé hmoty (mediélni thalamus, corpora mammillaria,

periaqueduktalni $edd hmota, vermis moze&ku a jadra vestibuldrni, n. lll a n. VI.)
o Porucha se projevuje klasickou trias: oftalmoplegie, ataxie a stavy zmatenosti
o Klinicky obraz —s nystagmus, paréza n. VI., ataxie, dezorientace s poruchami
kratkodobé paméti, apatie, hypotermie a -tenze (vzhledem k lézi hypotalamu)
o Toto onemocnéni se objevuje ¢asto u alkoholik(i, protoze maji zhorSenou
resorpci thiaminu ze stfeva — terapie thiaminem

Deprese

e Deprese byva oznacovana za onemocnéni, které se mize maskovat jako demence

e Odliseni téchto dvou onemocnéni mize byt znaénym problémem, ma ale velky
klinicky vyznam, nebot deprese je porucha reverzibilni, ale jen 10-20% demenci ma
tendenci ke zlepseni

e P¥idiferencidlné diagnostickych obtizich nékdy nezbyva nez se pokusit o aktivni [écbu
deprese a nasledné urcit, zda byl kognitivni deficit zplisoben pouze depresi

Demence Deprese \

Plizivy zacatek Nahly zacatek
Bez poruch fyziologickych funkci Poruchy fyziologickych funkci (spanek...)
Horsi novopamét’ nez staropamét’ Novopamét’ i staropamét’ stejné Spatné
ZhorSena orientace a zmatenost Bez zmatenosti a poruch orientace
EEG s difuznim zpomalenim EEG obvykle normalni
Pacient dava blizké, ale chybné odpovédi Pacient odpovidad ,,J4 nevim.**

Chronicky subduralni hematom



Chronicky subduralni hematom je jedna z dobfe IéCitelnych pfic¢in syndromu
demence

V anamnéze nachazime obvykle trauma hlavy, které byva malé, dale pak faktory,
které zvysuiji riziko vzniku subdurdlniho hematomu po traumatu hlavy (alkoholismus,
mozkova atrofie, epilepsie, antikoagulacni 1é¢ba ¢i ventrikularni shunt)

Nékdy potize zacinaji tak plizivé, Ze zpoc¢atku mohou unikat Iékafové pozornosti
Pacienti si obvykle stéZuji na bolesti hlavy, zvraceni

Dale u téchto pacientl nachazime bradypsychizmus, zmatenost, apatii, hemiparesy,
velmi zfidka mUze byt epilepticky zachvat

V diagnostice je suverénni metoda CT a MRI, terapii je neurochirurgické reseni

Normotenzni hydrocefalus

Normotenzni hydrocefalus (NTH) je potenciondlné dobre IéCitelna pfi¢ina demence
charakterizovana klinickou triddou demence, poruchy chuze, inkontinence

MuzZe byt idiopaticky ¢i sekundarni (meningitida nebo subarachnoiddlni krvaceni)
Demence je obvykle mirna, ma plizivy za¢atek — zpocatku bradypsychismus, apatie,
postupné globalni kognitivni dysfunkce

Porucha chlize se objevuje obvykle jako prvni a spociva obvykle v neschopnosti
iniciovat ch(zi, i kdyZ neni pfitomna ataxie ¢i slabost koncetin, kroky jsou kratké,
Souravé, nékdy se porucha manifestuje ¢astymi pady
o Porucha chlize ma charakter apraxie, mlze byt chybné povaZovana za
parkinsonskou, nejsou zde ale dalsi symptomy parkinsonského syndromu
Diagndza — CT a radionuklidova cisternografie (reflux do mozkovych komor a
prodlouzeni pericerebralniho prianiku radionuklidu), reseni je ventrikularni shun

Demence z nutri¢nich poruch

Wernickeova encephalopatie — viz vyse
Deficience vitaminu B12 muzZe zplsobovat mnoho neurologickych poruch, véetné
periferni neuropatie, subakutni kombinovanou misni degeneraci, ztratu zraku a
kognitivni deficit, ktery se mlze pohybovat od mirného kognitivniho deficitu az po
demenci, nebo psychdzu s halucinacemi (megaloblastické Silenstvi)
o Neurologické a neuropsychologické abnormality mohou predchazet rozvoj
makrocytarni anémie > proto tfeba pamatovat na tuto diagnosu u starych
osob, kde je ¢astéjsi atroficka gastritida s achlorhydrii, eventudlné u osob s
makrocytarni anemii
o Progndza zélezi na délce trvani poruchy, pokud abnormality trvaji déle nez 1
rok, budou jiz spiSe ireversibilni
o Dtive odbér hladin B12 a kyseliny listové v séru byl soucasti standardni
screeningové baterie odbér( pfi vySetieni pacienta se syndromem demence,
podle novych doporuceni jiz je ale tento odbér provadén elektivné
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VySetieni pacienta s podezienim na demenci

Je doporuceno u vsech pacientl vySetfovanych pro moznou demenci provést
strukturalni vySetfeni mozku, ackoliv jeho vysledek zméni mozny dalsi diagnosticko-
terapeuticky postup jen v 11 % pacient(
o Atrofie hipokamp( potvrzend dle MR volumetrie podporuje diagnézu AD
o BohuZel ne na vSech pfistrojich Ize toto volumetrické zhodnoceni provést, a
proto neni rutinné provadéno, navic nam tyto metody jednoznacné nepotvrdi
pri¢inu demenci AD

Také cela skdla uzivanych krevnich odbéri slouzi k vylouceni jinych, mnohdy
kurabilnich etiologii demence, dosud ale neni zndm spolehlivy marker zjistitelny na
paraklinickych vysetrenich, at jiz strukturalnich ¢i krevnich ¢i jinych, ktery by byl
spolehlivy pro diagnézu AD, kromé biopsie mozku
Podle odborného konsensu jsou zavadéna zejména vysetieni z likvoru, kterd maji
podplrny charakter a mohou pfinést dlleZitou informaci o mozZném pocinajicim
neurodegenerativnim onemocnéni hlavné u pacient s MCI (lehky kognitivni deficit,
Mild Cognitve Deficit)
oV likvoru mGzeme vysetfit hladiny proteinu 14-3-3, tau protein celkovy,
fosforylovany tau protein a amyolid beta—42
o Elevace proteinu 14-3-3 podporuje diagndzu Jacob-Creutzfeldovy nemoci
o ZvySena hladina celkového tau proteinu, fosforylovaného tau proteinu a
snizena hladina amyloidu beta—42 podporuje diagnézu AD

Pti vySetifeni pacienta nesmime zapominat na objektivni vySetreni véetné
psychickych funkci, a zejména na kognitivni funkce

o V neurologické praxi pouzivame k vySetreni kognitivnich funkci test MMSE

= Sklada se ze 30 otazek a ukol(, které testuji naptiklad orientaci
pacienta v Case a prostoru, kratkodobou pamét, ¢teni a psani,
konstrukéné-praktické dovednosti a dalsi

= Kazda spravnd odpovéd znamena jeden bod, ¢lovék s normalni drovni
kognitivnich funkci by mél dosdhnout 30 bodu

o Vzhledem k tomu, Ze demence se muZze projevit vizuospacialni dysfunkci
(poruchou zrakové prostorového vnimani), a to i dfive nez v jinych oblastech
kognitivnich funkci, doporucuje se doplnit rutinné MMSE o Test hodin, ktery
nam dava podrobnéjsi informace o vykonnosti pacient i v této oblasti (pacient
ma do 10 cm kruhu nakreslit ¢isla hodin od 1 do 12 a namalovat ruéicky tak,
aby ¢as ukazoval 10 minut po jedenacté)

o Vyhodnéjsi a komplexnéjsi bez vyraznéjsiho dalSiho ¢asového zatizeni nez
MMSE a samostatné provadény Test hodin se jevi Adenbrooksky kognitivni
test (ACE), ktery je dostupny v Ceské verzi i v revidovaném provedeni ACE-R

= V ACE-R je zahrnuta i ¢ast odpovidajici MMSE a Testu hodin, ale je
doplnén o fadu dalSich aspektl a ze screeningovych skal dava
pomeérné velmi dobrou a komplexni informaci

o Jinym nastrojem z oblasti screeningovych kognitivnich $kal je Montrealsky
kognitivni test (MoCA), komplexni a dobte validizovany
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o Vidy je tfeba si ale uvédomit fakt, Ze vysledek v screeningovém dotaznikovém
testu je jen vysledkem v tomto testu a bez korelatu v komplexnim
neurologickém vysetreni neni sdm o sobé kritériem diagndzy kognitivni
poruchy

o Vsechny dotaznikové diagnostické metody jsou pouze jednim z nastroj
vySetieni

= Napfiklad pacient s depresivni poruchou nebo pacient nespolupracujici
mUzZe mit rovnéz abnormitu v screenigovém kognitivnim testu, vidy
ale postupujeme v kontextu celého vySetifovaciho postupu
Souhrn diferencidlni diagnézy demenci:

o Vzhledem k tomu, Ze mnoho onemocnéni rlznych organovych systéma maze
ovlivnit funkci mozku a projevi se v jeho kognitivnich funkcich, drovni védomi,
bdélosti, pozornosti, poruchdch paméti, rychlosti psychomotorického tempa
atd, je diferencidlni diagndza demence Siroky problém

o Dulkladnou diferencialni diagndzou demenci, soustfedénim se zejména na tu
minoritni skupinu demenci, které jsou kurabilni, miZzeme mnoha lidem zlepsit
kvalitu jejich Zivota, nebo jim i Zivot v€éasnym zasahem zachranit
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35 — Alzheimerova nemoc

Patofyziologie onemocnéni

e Alzheimerova nemoc je charakterizovana ubytkem poctu neuronu v oblasti mozkové
kiry a v oblasti bazalniho telencephala

e Histologické zmény, zejména numericka atrofie neurond, se do jisté miry prekryva
s obrazem normdlniho procesu starnuti, ale u Alzheimerovy nemoci jsou tyto zmény
vyrazné rozsahlejsi, nezli u normalniho starnuti

e V bazdlnim telencefalu jsou postizeny zejména cholinergni neurony, coz vede
k depleci acetylcholinu, a tim k poruse funkce cholinergniho systému
o Tento proces je nasledovan poklesem korové acetylcholinesterazy a
cholinacetyltransferazy

e Ddle jsou postiZzeny i noradrenergni neurony v locus coeruleus i v substantia nigra a
dalsi systémy, postizeni cholinergniho systému je ale dominantni a rovnéz cholinergni
systém je cilovou strukturou, na kterou se upinaji nase (terapeutické) snahy

e PostiZzeni ve smyslu snizeni po¢tu neurond je nasledovdno rovnéz i snizenim poctu
synapsi, jedna se tedy i o zmény v dendritickém systému

o Tyto zmény v dendritickém systému nejsou v mozku rovhomérné, jsou
umérné stupni kognitivni poruchy

e V histologickém obraze nachazime neurofibrilarni klubka (tangles) intracelularné
pobliz jader neuron( s naslednym zanikem takto postizené burky

o Neurofibrilarni klubka (tangles) jsou podminény zménou neurofibril a jsou
sloZeny ze spiralnich vldken, jehoz zakladni slozkou je tau-protein

o Tau-protein se normalné podili na stavbé mikrotubul(, v tangles se nachazi
jeho abnormalni forma, ktera je hyperfosforylovana, ktera pak nasledné
agreguje do klubek (tauopatie — viz otdzka 28 a dalsi)

o ZvySeni tau proteinu je povazovano za nespecificky marker neuronalniho
postiZeni, elevace fosfo-tau je relativné specifickou zndmkou pro AD

o Hromadéni fosfo tau proteinu vede k bunécéné dysfunkci a k nasledné
apoptdze a tento Ubytek bunék je detekovatelny ve formé hypometabolizmu
na funkénim vysetreni glukézovy PET mozku (FDG-PET) a ve formé snizené
perfluze na perfiznim SPECT

o Nasledné je viditelny i ve formé lokalizované a pozdéji i generalizované atrofie
na vySetreni MR a ¢astecné i na CT mozku (atrofie hipokampu a parietalné)

e Dale je histologicky prikazny extracelularné ulozeny beta amyloid, jehoz depozita
vytvari v mozku senilni plaky

o Jsou to okrouhlé Utvary zejména v mozkové kiife, hippokampu, podkorové
Sedi i v mozecku

o Podkladem vzniku je pravdépodobné poskozeni metabolismu amyloidového
prekurzorového proteinu (APP) s nadslednym vznikem beta-amyloidu

o Tvorba téchto plak zacina jiz v preklinickém stadiu AD a mUzZe predchazet
zacatek klinickych znamek choroby az 15 let

o Proces ukladani detekujeme pres PET pomoci specidlnich ligand( (florbetapir)
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V nazoru na patogenezi Alzheimerovy nemoci se historicky objevuji dvé zakladni
hypotézy a tedy i dva tabory jejich pfiznivct

Pocetné prevazuji tzv. ,babtisté”, ktefi maji za to, Ze klicovym patogenetickym jevem
pfi vzniku Alzheimerovy nemoci je poSkozeni metabolismu amyloidového
prekurzorového proteinu s naslednym vznikem beta amyloidu

Druhou, mensi skupinou, jsou tzv. ,tauisté”, ktefi za zakladni moment patogeneze
Alzheimerovy nemoci povazuji vznik neuronadlnich klubek s vadou v tau-proteinu
Vzdjemny vztah a ¢asova posloupnost zmén amyloidu a tau proteinu je nejasna a
plvodné prevladajici teorie, Ze beta-amyloid je primarnim projevem a jeho ukladani
spoustécem celé kaskady zmén zahajujicim neuropatologicky proces AD, dostava
trhliny ve svétle novych zjisténych skutecnosti

Symptomatologie Alzheimerovy nemoci
Obecné, rozdéleni, koncepce ,,ABC*

Symptomatiku Alzheimerovy nemoci mizeme rozdélit na poruchy kognitivni a
nekognitivni

V tomto komplexnim pojeti demenci a tedy i Alzheimerovy demence se ukazuje jako
prakticka koncepce ,,ABC“, kde je v souhrnu pfiznak( a potizi vnimdana triada: A =
activities of daily living (akvivity denniho Zivota), B = behavioural changes (zmény
chovani), C = cognition (kognitivni funkce), viz otazka 34

Kognitivni poruchy

Mezi poruchy kognitivnich funkci radime:
o Poruchy paméti a uéeni
o Poruchy zrakové-prostorovych (vizuospacialnich) funkci
o Orientace a Gsudku
o Korovych symbolickych funkci (afazie, agnozie, apraxie)
o Exekutivnich (vykonnych) funkci (organizovani, naslednost, abstrakce)

AD je typicka plizivym zac¢atkem a chronicky progredientnim pribéhem
Porucha kognitivnich funkci typicky postihuje zpocatku pamét, predevsim
epizodickou, a porucha paméti je hlavnim znakem této choroby

Vlastni manifestni AD muze byt pfedchdzena poruchou Mild Cognitive Impairment
(MCI, mirnou kognitivni poruchou), kde dominuje porucha paméti, ale tato porucha
nema celkovy charakter a hloubku demence a neni narusena sobéstacnost ¢i aktivity
Asi 60 % MCI progreduje postupné do AD, u dalSich asi 10 % se rozvine demence jiné
etiologie (DLB nebo frontotemporalni demence ¢i vaskularni demence) a asi 30 %
MClI je dlouhodobé stabilni, a dokonce i mala ¢ast muize byt i zpét normalizovana
Poruchy paméti se projevuji v kratkodobé paméti a vstipivosti, kdy si pacienti nejsou
schopni zapamatovat nové skutecnosti

o Chybéjici vzpominky a nové skutecnosti mohou byt nékdy postupem ¢asu

nahrazeny konfabulacemi, i kdyz tyto nejsou typické pro AD
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Poruchy vizuospacialnich funkci (zrakové-prostorové orientace) se mohou vyskytovat
také v uvodu onemocnéni a mohou i nékdy predchazet poruchy paméti
o Pacienti s timto problémem selhavaji v orientaci v dfive zndmych prostorech,

selhavaji také v testech kresleni napf. prekryvajicich se pétiuhelnikd, ciferniku

hodin..., coZ je vyuzivdno v rlznych testech na kognitivni dysfunkce
Orientace je také porusena pfi vnimani €asu, pacient neni schopen odhadnout denni
dobu (vyuzivdno napf. v subtestu testu ADAS)
Zpocatku jsou nemocni schopni ndhledu na své postizeni, postupné toto ale ztraceji,
nejsou schopni odhadnout své schopnosti, resp. miru svého selhavani, coZ prechazi
az do anozogndzie, kdy pacienti nemaji pocit, Ze by trpéli chorobou
Zejména v pocatecnich stadiich AD mlze byt vétSina potizi zakryta spolecensky
pfijatelnym vysvétlenim a chovanim, ¢ehoZ mnozi pacienti védomeé ¢i nevédomé
vyuzivaji
Dalsi poruchu, poruchu planovani ¢innosti, miiZzeme jako vedlejsi ndlez pozorovat
napftiklad u Testu hodin, kdy pacient miZe mit potiZe s rozvrzenim jednotlivych kroku
kresby od problému s umisténim obrazku na plochu papiru, jindy naopak muze
perzistujici schopnost planovani ¢innosti zakryt poruchu vizuospacialnich funkci, kdy
si pacient rozvrhne obrazek umisténim cisel 12-6-9-3 v zdkladnich smérech ciferniku a
doplnéni zbytku ¢isel ma pak zjednoduseno

o Pokud takového pacienta nasledné vyzveme, aby kresbu zopakoval bez
tohoto manévru a psal ¢isla za sebou, jak jdou v Ciselné fadé, pak selze

Nekognitnivni poruchy

Behavioralni poruchy se mohou objevovat bez dalsi detekovatelné poruchy paméti Ci
dalsi neuropsychiatrické symptomatologie, to ale obvykle nenalézame u
Alzheimerovy nemoci, spiSe je tento rys pfitomen u frontotemporalnich demenci

Behavioralni poruchy mizeme definovat jako jakékoliv chovani produkované
pacientem, které miZe znepokojovat pacienta ¢i zplsobovat potiZe pacientovi,
pecovateli ¢i jinym osobdm v okoli pacienta

Behavioralni poruchy zahrnuji toulani, agresivitu, poruchy pfijmu potravy, apatie,
agitace, dezinhibice, emocni inkontinence, dale vokalizaci, afektivni poruchy
(deprese ¢i manie), poruchy vnimani (halucinace, iluze), poruchy mysleni (bludy)

o Pod nazvem Behavioralni a psychologické poruchy u demenci (BPSD)
Nékteré tyto poruchy jsou bézné, nékteré méné casté, ale prakticky vSechny mohou
s progresi choroby zplsobovat potize, které zhorsuji kvalitu Zivota pacienta a okoli
Podle guidelines pro diagnostiku a Ié¢bu AD je doporuceno vysetfit na BPSD vSechny
pacienty s podezienim na AD, a to zejména vzhledem k tomu, jakou znamenaji zatéz
pro pacienta a jeho pecovatele, obvykle zpUlsobuji vyssi zatéz nez samotna kognitivni
porucha

o Zjednodusené feceno, tézce dementni jedinec bude pro okoli a pecovatele

akceptovatelny, pokud bude klidny a kooperujici, oproti pacientovi se sklony
k agresivité, utéklm, spolecensky nepfijatelnému chovani jako je koprolalie
nebo defekace ¢i mikce na verejnosti ¢i obecné mimo WC

Apatie mlzZe mit vztah k tézsimu pribéhu AD nez jiné poruchy
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Obecné mlzZeme fici, Ze zmény Urovné apatie nebo agitace ¢i deprese mohou
byt vysledkem selektivnich ztrat neuron, nebo také vysledkem prostredi,
zmény pecovatele nebo choroby v rdamci komorbidity ¢i dalsi medikace

Napf. pacient z nasi ambulance trpici AD byl klidny a podrobivy, mél svoji
asistentku, kterou nahle na prochazce fyzicky napadl|

PFi bliz§im rozboru se zjistilo, Ze pacient mél pfed touto asistentkou jiného
asistenta, kterého mél rad a dobre s nim vychdzel, zménu pecovatele Spatné
snasel, a kdyZ mu opakované nova asistentka brdnila v prochdzce v parku do
mista, kde rad sedél na lavicce, doslo nasledné az po nékolika tydnech

k ndhlému agresivnimu chovani, které navenek pusobilo jako
nevyprovokované a bez hlubsiho smyslu

Pacient navic trpél depresi, ktera byla u néj 1é¢ena, v dobé zmény pecovatele
se tato porucha u néj prohloubila

Pro praktické potieby a pro Iécbu BPSD je vhodné je rozdélit na:

@)
@)

Poruchy se vztahem k télesnym, zdravotnim faktordm

Poruchy se vztahem k dennim aktivitam a problematice kolem péce o
pacienta

Poruchy souvisejici se samotnou podstatou Alzheimerovy nemoci.
Poruchy se vztahem k porucham nalady, vnimani, mysleni (deprese, bludy,
halucinace), poruchy osobnosti.

Poruchy se vztahem k télesnym, zdravotnim faktortim souviseji s cetnéjsim
vyskytem dalSich onemocnéni ve vyssim véku, kterd prinasi vyssi pravdépodobnost
vzniku BPSD

o

Onemocnéni jako jsou infekce, srdecni selhavani, dehydratace, plicni choroby,
které mohou vyustit v mirné hypoxické stavy, mohou napomoci vzniku stavi
zmatenosti az deliria

Bolest mizZe byt u pacientld s demenci podcenéna (obtizné vyjadifovani
pacientl a neschopnosti popsat své stavy a potize)

Lécba bolesti neni ¢asto dostate¢na ve snaze se vyhnout moznym vedlejsim
efektlim analgetik u dementnich pacienta

V kazdém pripadé stoji za to vzdy se zamyslet, zda pacient netrpi bolesti a zda
je 1é€en vhodnymi Iéky v dostate¢nych ddvkach a vhodnymi kombinacemi IékU

Poruchy se vztahem k dennim aktivitam (oblékani pacienta za asistence pecovatele,
hygiena, krmeni, ale i hry, sledovani televize a jiné)

o

Prakticky kazdy pecovatel si vytvofi urcity pracovni a osobni vztah k pacientovi
a napf. zména pecovatele a zména denniho rezimu, kterou novy pecovatel
pfindsi, mGze byt vnimana jako stresujici nebo rusici ¢i omezujici

Stejné tak maze byt rusivé vnimdna i zména rezimu, jako je tfeba umisténi

v dennim stacionafi nebo v nemocnici

Nasledné reakce pacienta, které mohou byt vyjadreny prakticky ve vsech
oblastech symptomatologie BPSD, musi byt adekvatné reseny vhodnym
celkovym pfistupem a ne jen omezenim se na pouhy farmakologicky zdsah
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Poruchy vychazejici ze samotné podstaty Alzheimerovy nemoci souvisi
s mediatorovymi zménami v mozku, tj. tykaji se zmén v systému acetylcholinu, ale i
dopaminu, NA, serotoninu a dalSich v naslednych kaskddach mozkovych struktur
o Ztéto predstavy vychazi i posledni data z nékterych studii, kde podavani
samotnych kognitiv ze skupiny inhibitor( acetylcholinesterazy muize zlepSovat
BPSD a snizovat i dalSi naslednou medikaci antipsychotiky a antidepresivy
Velka skupina BPSD ma vztah k porucham nalady, vnimani, mysleni (deprese, bludy,
halucinace) a poruchy osobnosti
o Depresivni porucha mlze byt manifestovana zejména zménami v dennich
aktivitach, napfiklad celkovou apatii nebo agitaci, coZz mohou byt jediné
zjevné projevy deprese
o Manie se muzZe projevit jako vyrazné rusivé chovani pacienta, je ale méné
Casta u pacientl s demenci nez deprese
o Pokud se objevi poruchy nélady jako souéast demence, mohou byt snadno
zaménény za jiné syndromy a jejich Ié¢ba muze byt velmi obtizna
o Psychotické poruchy mohou zvysené vést k agresivnimu chovani
o Poruchy vnimdani a mysleni jsou obvykle nepfijemné a rusivé, coz mize byt
masivné zhorseno v kontextu celkové dezorientace
PFi vySetfeni pacienta zaméfeném na BPSD musime zjistit celkovou anamnézu
o Pdatrame po psychiatrickém onemocnéni pfed dobou, kdy pacient zacal trpét
demenci, patrame po depresi a psychotickych ptiznacich, ddle po dalSich
komorbiditach pacienta, patrdme po tom, zda se potize projevuji pouze pfi
jednani s persondlem nebo dalSimi pacienty a neni-li rusivé chovani vazdno na
urcité osoby nebo situace, zda se spiSe zhorSuje nebo zUstava stav stacionarni,
jaky je vztah a vliv prostifedi na chovani pacienta
o PfivySetreni si musime stale klast otazku, co se vlastné s pacientem déje, jaky
je mozny podklad jeho BPSD
o Pokud je pacient farmakologicky tlumen ve svych projevech BPSD, méli
bychom si také vzdy klast otazku, zda je, a do jaké miry, tento zasah nutny, a
zda nejde jen o omezeni rusivych projevu vadicich pecujicimu personalu
Na poruchy typu BPSD jsou zaméreny rizné skalovaci a vySetfovaci systémy, napfr.
BEHAV-AD (Behavioural Pathology in Alzheimer’s Disease) nebo NPI
(Neuropsychiatric Inventory)
o Neni mozno v tomto textu podrobné rozebrat tyto systémy, ale struktura NPI
nam muZe byt osnovou pfi vysetfeni na BPSD a mlze ndm pii ném pomoci
klast vhodné otdzky sobé i pacientovi, kterému chceme pomoci

Aktivity denniho Zivota

Vyse uvedené poruchy kognitivni i nekognitivni Usti do poruch aktivit denniho Zivota
Postizeny jsou komplexni ¢innosti, jako je prace v zaméstnani, fizeni auta, vareni,
domdci prace, sebeobsluha, hygienické navyky a dovednosti, chiize

ADL by mély byt hodnoceny u vsech pacient(, nebot jejich naruseni — nesobéstacnost
pacientl — je jednim ze zakladnich kritérii pro stanoveni syndromu demence

Pacienti s MCl maji aktivity denniho Zivota nenaruseny
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e Postupnym vyvojem choroby je pacient, pokud se dozije pozdnich stadii AD,
pfipraven o vzpominky, o vétsi i drobné dovednosti, o orientaci casem i mistem, neni
schopen opustit byt a pak ani mistnost a posléze ani l(izko, nezfidka je Casem
pfipraven i o schopnost identifikovat jak sdm sebe, tak své blizké v rdmci agnosie, o
schopnost naucit se i jednoduchou dovednost ¢i vstipit si i jen drobnou vzpominku,
neschopen zformulovat myslenku nebo vyjadfit své prani

e Je pak odkdzan plné na své okoli, zejména pak s dalsim rozvojem choroby, kdy je
postizena uz i jeho schopnost nezavislé hybnosti

Vyseti‘eni pacienta s podezi‘enim na Alzheimerovu nemoc

e Pres veskeré snahy neni dosud znam spolehlivy marker zjistitelny v paraklinickych
vysetienich, at jiz strukturalnich ¢i krevnich ¢i jinych, ktery by byl spolehlivy pro
diagnosu AD, kromé biopsie mozku nebo diagndzy postmortem, i kdy?z jiz z klinického
stavu a prlibéhu onemocnéni jsme schopni diagndzu AD stanovit s vysokou
pravdépodobnosti

e P¥ivysSetfeni pacienta je doporuceno vzdy provedeni objektivniho fyzikalniho a
neurologického vySetreni

e Ddle je nutné vysetieni se zamérenim na psychické funkce, zejména na ty kognitivni

e V béiné neurologické praxi se fidime vysledkem vlastniho rozhovoru s pacientem pfi
odbéru anamnézy a ddle pouzivdme testy MMSE a Test hodin, ACE-R, MoCA (viz vyse)

e Pro béiné skriningové vysetieni Test hodin a MMSE postacuji, tyto metody nemohou
ale nahradit komplexni neuropsychologické vysetreni

e Béiné skalovaci metody a testy pouzivané u vysetfeni u AD, a i ostatnich demenci se
opiraji o testovani kognitivnich funkci, deprese, aktivit denniho Zivota, BPSD obecné
a komplexnich skal zasahuijicich vice funkci

e Privysetreni pacientl podezrelych na AD uzivame CT ¢i MRI mozku

o Tato vySetfeni ndm primo nepotvrdi diagnosu AD, ale vyloudi jinou etiologii,
zejména expanzivni intrakranialni procesy, (tumory, krvaceni), a ischemické
postizeni mozku

o Nebyly nalezeny jednoznacné specifické rysy patologie, na téchto vysetfenich
typické pro AD, obvykle je nalezena pouze kortikalni a subkortikdlni atrofie
mozku, kterd nemusi vidy korelovat s tiZi klinického stavu

o Na MRI mizZeme sledovat objemy hippokampt a temporalnich roha
postrannich komor, kde je obvykle zjiStén nejvétsi rozsah atrofie, nejde ale o
rutinni vySetfeni = MRI neni metodou, ktera by byla rutinné aplikovana u
kazdého pacienta s moznou AD nybrz elektivné, zejména pfi nejasném CT

o CT vysetfeni je nutné provést u kazdého pacienta s podezienim na demenci
nebo s jiz prokdzanou poruchou spliujici kritéria demence

o Udava se, Zze CT mozku provedeného pfi podezfeni na demenci zméni
terapeutické postupy u téchto pacientli v 11 %, a to zejména zjisténim cévnich
zmeén, ale u dalSich strukturalnich nalezt

e Na EEG, které je Casto indikovano u pacientli s AD, mGzeme nalézt nespecifické
zmény ve smyslu zpomaleni zakladniho rytmu do pasma delta az théta aktivity
e ZdalSich funkénich vysetfeni bychom se méli zminit o vysSetfeni PET a SPECT
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o Na téchto metodach miZeme zaznamenat snizeni metabolismu mozkové
tkané difuzné v Sedé hmoté, ndlezy jsou ale nespecifické
o FDG PET a perfuzni SPECT jsou uzite¢né pfi odliSeni frontotemporalni
demence od AD
o Dopaminergni SPECT je pfinosny k odliSeni demence s Lewyho télisky, kde je
pozitivni
V posledni dobé je mozZnost vySetfeni B-amyloidu a t-proteinu v likvoru, ale dosud
nebyla tato metoda sice pfijata jako rutinni vySetfeni, maze byt ale pfinosna jako
podplrné kritérium pro stanoveni diagndzy AD, kdy je zvySend hladina celkového tau
proteinu a fosforylovaného tau proteinu a snizena hladina amyloidu $-42 (AR-42)
Stanoveni hladiny proteinu 14-3-3 a celkového tau proteinu je doporuceno
k vylouceni Jacob-Creutzfeldovy choroby u pacientl s rychle progredujici demenci
Rutinni vysSettfeni genotypu ApoE neni doporuceno
Diagndza Alzheimerovy nemoci mUlizZe byt tedy stanovena az po vylouceni jinych
etiologii demence a mlze byt s nejvyssi pfesnosti stanovena jen jako pravdépodobna
Alzheimerova nemoc, a to za uziti podplrnych vysledk(i z MR, SPECT a z likvoru

Farmakologicka 1é¢ba Alzheimerovy nemoci

V |écbé Alzheimerovy nemoci kombinujeme farmakoterapii a nefarmakologické
U farmakologické |é¢by AD rozliSujeme Iécbu kognitivnich poruch a 1écbu
nekognitivnich poruch
o Toto rozdéleni je zjednodusujici a pouZzijeme jej z didaktickych divod(, podle
dnesnich poznatkd vime, Ze 1écba tzv. kognitivy (inhibitory AchE) ma pozitivni
vliv i na nekognitivni poruchy u AD

Farmakoterapie kognitivnich poruch

Farmakologicka lé¢ba kognitivnich poruch AD je cilena na patofyziologické procesy
této choroby probihajici v postizeném mozku

Farmakoterapie se ¢asto kombinuje ve snaze zasahnout najednou vice téchto
patofyziologickych pochodU a ovlivnit tak vyznamnéji postup a symptomatologii
choroby

Opakovanymi klinickymi studiemi byla prokazdna a ovéfena ucinnost pouze u IéCiv ze
skupiny inhibitort acetylcholinesterazy (iAChE) a u téZzkych stadii AD byl prokazan
efekt nekompetitivniho blokatoru ionotropnich over-aktivovanych N-methyl-d-
aspartate (NMDA) glutamdatergnich receptor(i, memantinu

iAchE ovliviiuji porusenou acetylcholinergni transmisi u AD blokddou degradace Ach +
ovlivAuji tvorbu B-amyloidu, na jehoz tvorbé se podili mozkové cholinesterazy

o Rivastigmin, galantamin, donepezil — lehkd a stfedné tézka stadia AD

o Memantin — tézka stadia AD
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Farmakoterapie nekognitivnich poruch —1é¢ba BPSD

e Ve farmakologické |écbé BPSD je rozliSovana predevsim |éCba deprese, psychotickych
pfiznaka, agresivity a anxiety
e Farmaka ze skupiny iAChE a memantin (mirné) zlepsuji symptomy BPSD, coZ dokazuje
souvislost s patfyz neurodegenerativniho onemocnéni AD
e Pokud nedojde ke zlepSeni pacienta po nasazeni kognitivni farmakoterapie, pak je
nutné zvazit dalsi postupy — nejdrive nefarmakologické postupy (Uprava prostredi a
pfistupu k pacientovi, odstranéni pfipadné provokujici pri¢iny, provést vySetfeni na
mozné komorbidity a jejich Ié¢bu — biochemie, KO, fyzikalni vysetreni)
o Lécba deprese
o VIécbé deprese u AD jsou farmakem prvni volby antidepresiva ze skupiny
SSRI (selektivni inhibitory zpétného vychytdvani serotoninu)
= Jedna se o citalopram, fluoxetin, fluvoxamin, paroxetin, sertralin,
nejvice pouzivanym SSRI je v této indikaci sertralin
o MuzZeme také v indikovanych pfipadech pouzit antidepresiva ze skupiny
inhibitori monoaminooxidasy-A (RIMA) moclobemid , nebo ze skupiny
antidepresiv 4. generace, jako jsou napf. mirtazapin, venlafaxin
o VIécbé deprese v ramci BPSD je ¢asto vyuzivan trazodon
= Jde o specifické serotonergni antidepresivum charakterizované mirnou
inhibici zpétného vychytdvani serotoninu a silnou blokddou
serotoninovych receptord typu 5-HT 2A
= Antidepresivum, anxiolytikum, pozitivné ovliviiuje poruchy spanku
o V zasadé se vyhybame lékiim, které maji anticholinergni aktivitu a které tak
mohou zhorsit kognitivni deficit nebo plsobit jako delirogeny
= Ztéchto dlvodl zasadné neuzivame antidepresiva ze skupiny
tricyklickych antidepresiv (amitriptyllin, dosulepin)
o U nejcastéji pouzivanych SSRI antidepresiv je tfeba pozornosti stran mozného
nezadouciho ucinku provokace hyponatrémie, proto je vhodna alespon
v Uvodu podavani a pak obéasna monitorace plazmatickych hladin sodiku
= Objevuji se rovnéz informace o moznych nezadoucich Ucincich
citalopramu ve smyslu mozného rizika provokace i zhorseni jiz
existujicich prevodnich srdecnich poruch, proto je vhodné EKG
v Uvodu podavani citalopramu
e U poruch BPSD spojenych s agresivitou, agitovanosti, desinhibici, neklidem nebo

s poruchami vnimani a mysleni, uzivdme tzv. atypicka antipsychotika

o Klasicka antipsychotika (haloperidol, chlorpromazin) jsou u pacientd s AD nevhodna pro jejich
neselektivitu, zejména jejich anticholinergni efekt, navic oproti atypickym antipsychotiklim
jsou zatizena CetnéjSim vyskytem extrapyramidovych polékovych komplikaci (polékovy
parkinsonsky syndrom) diky své vyssi afinité k blokddé dopaminergnich receptort ve striatu
oproti receptorim v limbickém systému v porovnani s receptorovou aktivitou atypickych
antipsychotik

o Zatypickych neuroleptik byly testovany dle udajl z literatury predevsim
tiaprid, risperidon, olanzapin

o Udajné bohuzel zvy3uiji riziko cerebrovaskularnich a KVS onemocnéni
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U poruch spanku a pfi anxieté pouzivdme casto pfimérené davky atypickych
neuroleptik, a to ve snaze vyhnout se uziti benzodiazepind, u kterych je zvySené
riziko zhorSeni poruch paméti a celkové zhorseni stavu kognitivnich funkci u AD
o Benzodiazepiny zvysuji utlum a zhor3uji i stabilitu a poruchy chlze a zvysuji
riziko pad( a kraniocerebralnich poranéni

Lécba nefarmakologicka

NejdUlezitéjsi je neustala stimulace pacienta a konfrontace pacienta s okolni realitou
Rehabilita¢ni programy pro pacienty s AD jsou zaméreny na kognitivni a fatické
funkce, ddraz je kladen na pamét a reedukace zakladnich aktivit béZného Zivota

Je vhodné mit napisy na fotografiich s ¢leny rodiny, pokud je nepoznava, vhodné je
mit kalendar pobliz 1GZka, nejlépe takovy, kde na jednotlivych listech je pro lepsi
orientaci uvedeno pouze datum soucasného dne

Pokud pacient zapomina provést nékteré ukony, event. pro jejich neprovedeni mize
nastat ohroZeni pacienta, musi byt dana rizika omezena napisy apod., napf.
»zkontrolovat, zda je zavien plyn po vareni“, , zavfit vodu po umyti“...

Samoziejmé, pokud pacient provadi ukony ¢i produkuje chovani, které je pro néj
nebezpecné, je nutno vidy zvazit zvyseny dohled nad nim, event., pokud je mozno, i
péci denni asistence, nebo dochdzeni do denniho stacionare

Pokud je pacient nadale doma alespon ¢aste¢né nezdvisly, ale zapomina na nékteré,
zejména opakujici se aktivity, je vhodné pouzit riznych ¢asovacu ci elektronickych
upominkovacu a diarq, a to jak pro uzivani 1éka, tak pro aktivity dalsi s pfipominkami,
napf. Ze ma jit na prochazku se psem, zatelefonovat ¢lenovi rodiny apod

Cviceni paméti mGzZeme provadét za pomoci publikaci, které pro tyto ucely jsou jiz
dnes na nasem kniznim trhu, mGzeme si pomoci ale i jednoduchymi hrami jako karty
Pexeso je pomérné oblibené a jednoduse se v této hfe pacientovi davkuje zatéz
vybérem pfiméreného poctu dvojic karet; daleko lepsi nez vyplhovani kfiZzovek
Cviceni paméti a cela kognitivni rehabilitace ma u demenci neurodegenerativni
etiologie spiSe u lehcich stadii demence

Oznaceni véci, které pacient zapomina nebo nepozndava, neustalé ale laskavé a
nenasilné pfipomindni zapominanych skutecnosti mlize pacientovi snizit hladinu
Uzkosti, ktera mize byt zvySena ve strachu ze selhani a obecné z nejistoty. Toto
sniZzeni napéti a Uzkosti mUzZe nasledné zvysit vykonnost pacienta a zlepsit jeho
koncentraci a vykon v pamétovych funkcich

Péce o pecovatele pacienti

AD je choroba, ktera postihuje celou rodinu a blizké pacienta

Pecovatelé jsou vystaveni extrémni psychické a fyzické zatézi, ze které nezridka
nemaji uniku po celych 24 hodin kazdy den v tydnu

Nemal3 je Casto i zatéz financni, pecovatelé pacientli s AD Casto ztraceji zaméstnani
Pecovatelé jsou vystaveni riziku vyCerpani a zejména deprese, ktera pak vyZaduje
psychiatrickou, a i psychoterapeutickou intervenci
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36 — Vaskularni demence

Patofyziologie a symptomatologie vaskularni demence (VD)

Demence se rozviji na podkladé cévniho postiZzeni mozku
Dochazi ke zhorSovani intelektualnich funkci, které interferuji s aktivitami denniho
Zivota a neni zplsobeno jen vlivem zhorseného fyzického stavu po CMP

Podkladem VD je anamnéza cerebrovaskularniho onemocnéni ¢i pfimo jiz znamky
prodélané CMP

MuzZe jit o tzv. strategicky lokalizovany infarkt mozkové tkané vedouci k demenci, kde
je dulezité jeho umisténi v mozkové tkani nez pfimo objem postizené tkané

Pokud nejsou pacienti s VD postizeni strategickym infarktem, nachdzime na CT a MRl
zmény cévni etiologie v bilé hmoté hemisfér obvykle obkruzujici postranni komory
Ke spInéni kritérii VD je nutny urcity rozsah a objem takto postizené mozkové tkané
U pacientt s VD jsou ptitomny neurologické pfiznaky cerebrovaskuldrniho
onemocnéni a je ¢asova souvislost a vzajemny vztah demence s cerebrovaskuldrni
chorobou — k rozvoji demence dochazi béhem 3 mésicti po CMP

Symptomatologie vaskularni demence se lisi dle zakladniho typu cévniho postizeni
mozku, viz typologicka klasifikace nize

Pro vaskularni demence je typicky zejména fluktuujici (= kolisavy) pribéh, jsou ¢asté
zmény v obraze kognitivnich a nekognitivnich poruch, pribéh je , schodovity“ s takto
postupnou kolisavou progresi v zavislosti na vzniku novych mozkovych infarktd
Casto byva pridruzena depresivni porucha, zejména epizodicky

Udava se, Ze u vaskularni demence ¢asto zlistava na rozdil od AD pomérné dlouho
zachovana osobnost, a to i s nahledem na chorobu

Nemusi byt dlouho splnéna kritéria pro syndrom demence i pfes pritomnost
kognitivni poruchy, proto se vedle pojmu vaskularni demence pouziva i termin
vaskuldrni kognitivni deficit

U pacientd byvaji ¢asté loziskové neurologické nalezy, véetné postizeni hlavovych
nervQ, hemiparéz, pyramidovych iritacnich jev(, mozeckové priznaky, poruchy chize,
afazie, apraxie atd., Casta je inkontinence jiZz v ¢asnych stadiich, ¢asto mizeme nalézt
obraz pseudobulbdarni obrny
Z pfidruzenych onemocnéni miZzeme nalézt choroby, které vedou k cévnim
postizenim (AH, dyslipidémie, DM, nikotinizmus...), anebo onemocnéni, ktera jsou
naopak dusledkem cévniho postiZeni (chronicka ICHS — at uz s AP nebo pfimo
s prodélanym AIM — dale bércové viedy, poruchy zraku v ramci mikroangiopatie...)
Typologicky rozeznavame vaskuldrni demence:

o Demence pfi mikroangiopatii

o Subkortikdlni ischemicka leukoencephalopatie (historicky Binswangerova

nemoc) v disledku hypertonické mikroangiopatie mozkovych tepének
o Amyloidova angiopatie
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e Demence je predevsim subkortikalniho typu, v popredi je porucha exekutivnich
funkci a poruchy chize (tzv. ,lower body parkinsonism*, parkinsonismus dolni
poloviny téla), dysartrie, nékdy sfinkterové potize

1. Demence pfi strategicky umisténém mozkovém infarktu

o Kortikalni strategicky umisténé infarkty:
= Frontdlni lalok — rozvoj afazie, imitaCni apraxie, dezinhibice ¢i apatie
= Hipokampalni |éze — rozvoj amnézie
=  Gyrus angularis — rozvoj konstrukéni apraxie
= Parietalni klra — rozvoj apraxie, anozognozie, neglect syndrom,
porucha zrakové-prostorovych funkci
o Subkortikdlni strategicky umisténé infarkty:
= Oboustranna thalamicka léze — rozvoj tézkého dysexekutivniho
syndromu a osobnostni zmény

2. Multiinfarktova demence (opakované mozkové infarkty)

o Opakované ikty s drobnéjsim nebo rozsahlejsSim postizenim tkané

o U jednotlivych pacientd se deficity lisi (kombinace afazie, apraxie, dysartrie,
poruchy planovani, dsudku, chovani)

o Témér vidy pritomny loZiskové neurologické priznaky typu hemiparézy,
poruch ¢iti, kmenové symptomy, extrapyramidové symptomy

o Progrese ma schodovity raz odpovidajici postupné se objevujicim iktdm

3. Demence pfi mozkové hypoperfazi

o Jde o dGsledek srdecni zastavy, vyrazné hypotenze i ischemie hranicnich
oblasti povodi mozkovych tepen pfi hypotenzi a hypoperfuzi mozku

4. Demence pfi mozkovém krvaceni véetné krvaceni subarachnoidalniho

5. Demence v disledku jinych vaskularnich mechanismt, kombinaci uvedenych
mechanizmi nebo neznamych mechanizmi

6. Hereditarni vaskularni demence

o Existuje fada genetickych forem onemocnéni, nej¢asté;jsi je CADASIL
(autozomalné dominantné dédi¢na mozkova angiopatie se subkortikdlnimi
infarkty a leukoencephalopatii) s detekovatelnou mutaci v genu NOTCH3 na
19. chromozomu

o Obraz progredujici vaskuldrni demence prevazné subkortikalniho charakteru s prvnimi
projevy Casto v 5.-6.deceniu i dfive

o Diagnosticky je pfinosna koZni biopsie s prikazem intravaskularnich depozit (v hladké
svaloviné cévni stény) pomoci monoklonalnich protilatek proti proteinu Notch3 a prikazem

patognomického ganularniho osmiofilniho materidlu (GOM) v ultrastrukturdinim elektron-
mikroskopickém vysetfeni, mozné je i molekularné genetické vysetieni genu NOTCH3.

e Tradi¢né se uziva od roku 1974 k rozliseni vaskularni demence a Alzheimerovy
nemoci Hachinskiho ischemické skére, neni ale vhodné pro rozliseni smisené
demence

o Jde o dotaznik ptiznaku typickych pro vaskularni onemocnéni mozku, ¢im
vySsi je skore, tim je pravdépodobnéjsi diagndza vaskularni priciny demence,
vaskularni demence se obvykle povaZuje za pravdépodobnou pfi cut-off skére
nad 7 bodu (nahly zacatek, anamnéza iktu, prlkaz AS, fluktuace, AH...)
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Se vzrustajicim vékem vzrlsta incidence a prevalence vaskularnich onemocnéni,
nemoc €astéjsi u muzl (muzi vice koufti a piji, méné dbaji o sviij zevnéjSek a také
méneé cvici, méné dodrzuji zasady spravné vyzivy...)

Epidemiologie

Z praci z roku 1999 a z tzv. projektu Kungsholmen longitudindlni studie na populaci
2368 osob narozenych pred rokem 1913 sledovanych v letech 1987-2000 vyplyva, Ze
prevalence (pocet pfipadl onemocnéni v celé zkoumané populaci) vaskularni
demence v rozmezi 75-90 a vice let je u muz( 1,5-11,1 % au Zen 1,3-7,7 %

Lécba

DuleZita je 1é€ba interkurentnich onemocnéni, kterd zvysuiji rizika
cerebrovaskularniho onemocnéni a jsou zvySené pfitomna u pacientl s cévnim
postizenim mozku, zejména AH, ICHS, DM, obezita, dyslipidémie

Dale jsou pouzivana farmaka, ktera mohou zabranovat vzniku novych mozkovych
ischemii, v této oblasti terapie jsou dle indikacnich kritérii pouzZivana antikoagulancia
a antiagregancia (viz otazky na cerebrovaskularni onemocnéni mozku)

Nootropika (piracetam, extrakt z Gingko biloba, nycergolin...) neméla prokdzanou
vyznamnou ucinnost

Prokazan byl pozitivni efekt inhibitorti acetylcholineterazy (donepezil, galantamin a
rivastigmin), tyto léky jsou ale zatim pouzivany pouze u AD a rozsiteni jejich indikace i
na vaskularni demenci zatim nebylo schvaleno

Vyvarovat bychom se méli silnych vazodilatancii, ktera mohou vést k tzv. steal
fenoménu, fenoménu kradeze, kdy pfi vazodilatacnim efektu dojde ke snizeni
pratoku oblasti stizenou ischemii, nebot vazodilatace nastane jen u nepostizenych,
zatim normalné reagujicich cév, ale oblast s ischemii vazodilataci neni ovlivnéna
Nefarmakologické postupy jsou obdobné jako u Alzheimerovy nemoci
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37. MIGRENA — DEFINICE, PATOFYZIOLOGIE, DIAGNOSTICKA
KRITERIA A ZAKLADNi FORMY

Bolest hlavy — tvod:
- patfi mezi nejcasté;si obtize, pro které nemocni vyhledavaji Iékare
- bolesti hlavy jsou obtizemi, které predstavuji Siroké spektrum onemocnéni s odliSnou
etiologii, patogenezi a biologickym vyznamem pro organizmus
- stanoveni diagnézy rozhodujicim zplisobem napomdha kvalitné a dostate¢né podrobné
odebrana anamnéza, kterd je ¢asové ndrocna a vyzaduje dobrou znalost charakteristik
jednotlivych typl bolesti
- prvnim krokem v diferencidlni diagnostice by mélo byt rozliSeni primdrnich bolesti hlavy
(bez ndlezu organického podkladu) od sekunddrnich (vzniklych jako projev organického
postizeni mozku nebo jinych télesnych systém)
- rozliSeni primarni a sekunddrni bolesti hlavy je zasadni pro dalsi diagnosticky a terapeuticky
postup
Mezinarodni klasifikace bolesti hlavy (ICHD-3 beta)
I. PRIMARNI BOLESTI HLAVY

1. Migréna

2. Tenznityp bolesti hlavy

3. Trigeminové autonomni bolesti hlavy

4. Dalsi primarni bolesti hlavy

Il. SEKUNDARNI BOLESTI HLAVY
5. Bolest hlavy v souvislosti s Grazem hlavy a/nebo krku
6. Bolest hlavy v souvislosti s cévnim postizenim (onemocnénim) v kranialni nebo
cervikalni oblasti
7. Bolest hlavy v souvislosti s nitrolebnim postizenim (onemocnénim) jiné nez cévni
etiologie
8. Bolest hlavy v souvislosti s uzitim farmakologicky ucinné latky nebo s jejim
vysazenim
9. Bolest hlavy v souvislosti s infekci
10. Bolest hlavy v souvislosti s poruchami homeostazy
11. Bolest hlavy nebo v obliceji v souvislosti s (nedrazovym) postizenim lebky, krku,
oci, usi, nosu, paranazalnich dutin, zubl nebo dutiny Ustni
12. Bolest hlavy v souvislosti s dusevni (psychiatrickou) poruchou

I1l. BOLESTIVE KRANIALNI NEUROPATIE, DALSI BOLESTI HLAVY A V OBLICEJI
13. Bolestivé kranialni neuropatie a jiné bolesti v obliéeji
14. Jiné bolesti hlavy (v tomto systému neklasifikované nebo neurcené)

- mezi jednotlivymi typy jsou velké rozdily v etiologii a patogenezi vzniku bolesti

- bolestivymi strukturami v oblasti hlavy jsou: klize, podkozi, periost, perikranidlni svaly,
mozkové obaly, mozkové cévy, hlavové nervy se senzitivni funkci, struktury oka a ucha se
senzitivni inervaci, zuby, periodontalni struktury a sliznice dutiny Ustni a paranazalnich dutin
— zdrojem bolesti konkrétné u migrén = trigeminovaskularni systém (viakna horni vétve
trojklaného nervu (n. ophthalmicus), kterd jsou v kontaktu s mozkovymi a duralnimi cévami)
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- u bolesti tenznich se stavaji zdrojem nocicepce nervova zakonceni v perikranialnich svalech,
které jsou ve zvySeném tonu

- u tenzniho typu, u néhoz nejsou pficinou rozvoje bolesti tyto svaly, se predpoklada
multifaktorialni vznik, véetné faktor( psychogennich

- Cluster headache a autonomni bolesti hlavy jsou vyvolany aktivaci trigeminu

- mUZe dochdzet k jejich kombinacim - nap¥. migrén s tenznim typem bolesti hlavy

- u sekundarnich bolesti hlavy se vétSinou daji odvodit zdroje nocicepce, kde u ¢asti z nich,
spojenych s bolestmi v krénim Useku patefe, hraji vyznamnou roli zadni koreny okcipitalnich
nervl

- na bolestech na zadni sténé hltanu a v oblasti ucha se podileji vidkna n. glossopharyngeus a
nervus vagus, ktera pfispivaji k inervaci dury v zadni jamé lebni

Klinicka diagnostika bolesti hlavy:

- prvnim a nejvyznamnéjsim krokem pro stanoveni diagndzy je systematicky a peclivé
odebrand anamnéza, nejen o soucasnych obtizich, ale i podrobna osobni anamnéza s Udaji o
dosavadni farmakoterapii (jak pro aktudlni obtize, tak i pro dalsi onemocnéni), vyznamné
jsou i Udaje o psychosocidlnich faktorech vysetfované osoby

- anamnestické dotazy musi byt cilené, aby odpovédi na né podaly co nejpresnéjsi obraz
bolesti hlavy vySetfovaného pacienta

Anamnestické dotazy u bolesti hlavy:

Odkdy Vas boli hlava? Kde Vas hlava boli — na jednom misté nebo se mista bolesti stfidaji?
Jak jsou bolesti silné (mirné — stfedné silné — silné — nesnesitelné)? Pfipadné jakou intenzitu
dosahuji na $kéle 0-10? Cemu se daji pfirovnat a jakou maji kvalitu (ostrd, bodava, tepava,
busiva, sviravd, rozpinava, jako na rozskoceni, jako by néco prasklo v hlavé, ...). Trpite jednim
nebo nékolika druhy bolesti hlavy? Jak ¢asto se objevuji? Jak dlouho trvaji, kdyz se objevi? D3
se fici, ¢im jsou vyvolavany? Po ¢em se zhorsuji? Po ¢em se zmirfiuji nebo ustupu;ji? Jsou
spojeny s jinymi obtizemi (bolesti kréni patere, zvyseni krevniho tlaku, Uraz hlavy nebo kréni
patere, ...)? Jsou horsi pfi télesné zatézi? Jsou vyvolavany psychickymi podnéty nebo
stresem? Byvaji doprovazeny nevolnosti nebo zvracenim? Vadi béhem bolesti hlavy svétlo
nebo zvukové podnéty? Ustupuji po ulehnuti nebo po spanku? Jaky vliv ma alkohol, pop¥.
menstruacni cyklus a hormondlni antikoncepce na bolesti hlavy?

Popsany soubor otazek umoznuje ¢astecné odlisit primdrni bolesti hlavy od sekunddrnich. A
je vyhodny pro orientaci mezi jednotlivymi typy primarnich bolesti hlavy, viz. nize.

MIGRENA

Klasifikace migrény (upraveno dle ICHD -3 beta)

1. MIGRENA

1.1 Migréna bez aury

1.2 Migréna s aurou (mezi klinicky vyznamné podtypy migrény s aurou patfi: familarni
hemiplegicka migréna a aura bez bolesti hlavy)

1.3 Chronickd migréna

1.4 Komplikace migrény (sem patti napt. migrendzni status a migrendzni infarkt mozku)

1.5 Pravdépodobné migréna

1.6 Epizodické syndromy, které mohou byt spojeny s migrénou (napft. cyklické zvraceni,
abdominalni migréna...)
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Charakteristiky jednotlivych typt migrény
- migréna predstavuje 2. nej¢astéjsi primarni typ bolesti hlavy, ktery ma prevalenci u
evropskych Zen kolem 15-20 %, u muzu je asi 3-4krat méné Casty
Migréna s aurou i bez aury
- se obvykle poprvé objevuji u divek v dobé kolem menarche
- bolest hlavy ¢asto byva jednostranna (hemikranie
- vice ¢i méné pravidelné stfidani polovin hlavy s bolesti
- u ¢asti nemocnych (pfiblizné u 30 %) vSak mohou byt bolesti hlavy u migrény difazni
- z Casového hlediska by nelécena migrendzni epizoda méla trvat mezi 4 az 72 hodinami
- vétSina pacientl uvadi trvani alespon nékterych epizod po dobu delsi neZ jeden den. -
vlastni bolest byva popisovana jako tepava (pulzujici), busiva, nékdy dokonce ,jako hlava na
rozskoceni“
- intenzita bolesti v neléeném zachvatu je stfedné silna az silna, dle VAS 6-9/10bb — typické
jsou priavodni znaky — zvysena citlivost na svételné podnéty (fotofobie), na zvukové podnéty
(fonofobie) a jeji zesilovani pfi zméné polohy téla nebo pfi fyzické ¢innosti
- dalsim charakteristickym rysem migrén je nauzea, ¢asto spojena se zvracenim
- nejvyssi intenzita byva obvykle prvni den zachvatu, kdy v dalSim dnu nebo dvou dnech
bolesti i prlvodni pfiznaky ustupuji (termindlni faze zachvatu)

1. faze prodromalni
- trvajici od nékolika hodin po nékolik dnu, kdy pacienti popisuji zmény nalady,
podrazdénost, zménu chuti na jidlo (odpor vici nékterym pokrmim, nebo naopak zvysena
chut naptiklad na sladkosti)
- nadmerna zbyto¢na aktivita

2. aura
- vyskytuje asi u 20 % migrenik( ve formé loZiskovych neurologickych projeva s variabilnim
klinickym obrazem
- diagnostické kritérium pro migrénu s aurou:
alespon 1 priznak aury se rozviji déle nez 4 min., vice symptomu se prekryva
zadny pfiznak netrva déle nez 1 hod.
mezi koncem aury a zaCatkem bolesti je max 1hod.
alespon 2 zachvaty s aurou

YV VYV

= obvykle se objevuje pred rozvojem bolesti hlavy, méné Casto i v jejim pribéhu, a
trvd minuty aZ desitky minut
e zrakova (vizualni) = nejcastéjsi je aura kdy pacienti popisuji barevné jiskricky
(scintilace), zablesky (fosfény), fragmentaci obrazu (,jako rozbité zrcadlo®),
nebo vypadky zorného pole (skotomy), které
se mohou v priibéhu ¢asu dokonce ménit

TAB. 1. Diagnosticka kritéria pro migrénu bez aury (upraveno dle ICHD-3, 2018).

A:nejméné pét atak splivwiicich kritéria B-D

e senzitivni pfiznaky (parestézie, hypestézie a B: trvinijednotlive ataky bez Iécby nebo pfi nedostateéné lécbé 4-72 hodin
dalgl’) S I“OZd I'I nou Ioka ||Zacll, nEJéaStéjl C: bolesti hlavy splitji alespon dvé z nasledujicich podminek
1. jednostranni lokalizace
fac'obrachla'lné 2 PI:I'TU]IL’I charakter
3. stiedni a silnd intenzita
° Vza’ cn é | H M k M h d A 4. akeentace fyzickou aktivitou
ji jsou pfiznakem aury pifechodné
v ve D: pritomnost alespon jednoho z nasledujicich piznako
poruchy feci 05 s bobicbie
e , 2. nauzea/zvraceni
[ ]
JI ne (pareza) E: nebylo prokizino jiné onemocneéni
TAB. 2. Diagnostickd kritéria pro migrénu s aurou (upraveno dle ICHD -3, 2018
A: nejméné dvé ataky splijici kritéria B-D
27 B: jeden a vice plné reverzibilnich piiznaka aury

zrakové

senzitivni

fedovejazykove

motoricke
S. kmenove

6. retindlni



- migrendzni aura nema motorické zanikové projevy, hemiparéza/hemiplegie je
typickym ptiznakem fidce se vyskytujicich hemiplegickych migrén
3. faze vlastni bolesti

- se Casto rozvijeji jiz v €asnych rannich hodinach, resp. pacient se s nimi probouzi
- faktory provokujici migrénu: menstruace, poziti i malého mnozstvi alkoholu, nékterd
aromaticka nebo korenéna jidla, negativni psychické faktory, resp. ukonéeni pasobeni
psychické zatéze (tzv. vikendové bolesti hlavy)
- frekvence zachvatu je u jednotlivych pacientl velmi odlisna

- tento faktor rozhoduje o tom, zda bude zahdjena lé¢ba symptomaticka/akutni (k
potladeni jiz probihajici epizody), nebo Iécba profylakticka/preventivni.
- kritérium pro zahajeni profylaktické terapie: vice jak tfi silné zachvaty migrény za mésic, s
trvanim jedné ataky déle nez 48 hodin, intolerance nebo kontraindikace symptomatické
lécby

Familidrni hemiplegicka migréna
- je skupinou onemocnéni s autozomalné dominantnim typem dédicnosti a
charakterizovanou prechodnou obrnou na jedné poloviné téla, kdy se obdobny tranzitorni
motoricky deficit objevil i u dalSiho pokrevniho pfibuzného, vétsinou na stejné strané
V soucasnosti, dle nalezené genetické mutace, rozliSujeme nékolik typ( tohoto onemocnéni:
» Familiarni hemiplegickd migréna typ 1 (FHM1) mutace genu CACNA1A (kéduje
kalciovy kandl) na 19. chromozému
» Familiarni hemiplegickd migréna typ 2 (FHM2) mutace genu ATP1A2 (kéduje K/Na-
ATP3azu) na 1. chromozému
» Familidrni hemiplegickd migréna typ 3 (FHM3) mutace genu SCN1A (kéduje Na kanal)
na 2. chromozému
» Kmenovad (drive bazildrni) migréna ma prechodné pfiznaky postizeni mozkového
kmene, mezi nézZ patfi vertigo, ataxie, dysartrie, tinnitus, diplopie a jejich kombinace.
Chronickd migréna
- se objevuje po vice jak 15 dnd v mésici, a to nejméné po tfi po sobé ndasledujici mésice
- fenotypové jde o kombinaci migrény a tenznich bolesti hlavy
Migrendzni status
- predstavuje situaci, kdy zachvat, nebo rychle po sobé se opakujici zachvaty trvaji vice nez
72 hodin

Komplikace migrény:
e status migrenosus = migrendzni zachvat trvajici déle nez 3 dni
e migrendzni infarkt= velmi vzacne, trvajici nékolik dni, kdy dojde k ischemizaci mozkové tkané
i pres léCbu
e PABI = bez bolesti hlavy, ale s perzistujicim znicenym vidénim (i nékolik mésicu), ultra vzacne
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38. LECBA MIGRENY —zakladni principy, akutni lé¢ba, profylakticka
Iécba, nové lécebné moznosti

Lécba migrény
- migréna je celozivotni chronické onemocnénin
- lé¢bou se mizeme pokusit modulovat pribéh a intenzitu projevi choroby
- zakladem terapie migrény: je pokus o odstranéni spoustécich faktort, Uprava Zivotospravy,
rezimu spdnku, dietnich navyku
- akutni Iécba se lisi podle tize a frekvence zachvatl u jednotlivého pacienta
- ulehdich epizod:
= BéZné nekombinované analgetika obsahujicimi napf. kyselinu acetylsalicylovou nebo
paracetamol.
= nesteroidné antiflogistika — ibuprofenu, indometacinu, nimesulidu a dalSich
= aplikace prokinetik/antiemetik (metoclopramid, thiethylperazin) = ¢imZ dosahneme
lepsi evakuace zaludku, zvySeni resorpce podavanych analgetik a potla¢eni nauzey a
zvraceni
- u stifedné tézkych a tézkych zachvatu:
= terapie specifickymi antimigreniky agonisty 5 hydroxytriptaminovych (HT) receptort
tzv. triptany

o triptany blokuji uvolnéni substance P a CGRP pomoci presynaptické
blokady 5HT1s/5HT1p (5HT1¢) receptorli na periferii trigeminovaskularniho
komplexu, a v zadnich rozich, ¢imzZ brani rozvoji neurogenniho zdnétu a
extravazaci plazmatickych proteint

o prostfednictvim stimulace 5-HT1D pUsobi vazokonstrikci meningealnich,
durdlnich, pidlnich a cerebralnich cév

o 7 druhl: sumatriptan, naratriptan, zolmitriptan, eletriptan, rizatriptan,
frovatriptan, almotriptan) — dostupné v CR

o nejdostupnéjsi sumatriptan ( cenovo naj )

o vedlejsi u€inky: navaly tepla a tlaku na hrudi, krku a hlavy, pocity stahovani
hrdla, parestézie v okoli Ust, hrudni pro symptomy ,,chest symptoms,
spavost, malatnost a zavraté

11l 5HT4g receptoru pritomny v koronarnich tepnach =mezi absolutni kontraindikace
podani patfi akutni infarkt myokardu, DalSimi jsou Printzmetalova angina,
dekompenzovana arteridlni hypertenze a stavy po ischemické cévni mozkové prihodé!!!

- profylakticka |é¢ba: uvaZzujeme v pfipadé tfi a vice migrén v mésici nebo pfi tézkych, nékolik
dni trvajicich zachvatech, které Spatné reaguji na akutni [éCbu + u pacientt
s kontraindikacemi akutni terapie
= antiepileptika = nejcastéjsi s neuromodula¢nim efektem (valproat 300-900 mg,
topiramat 25-150 mg), antidepresiva (tricyklika — amitriptylin 25-75 mg, SNRI -
venlafaxin 70-75 mg), z antihypertenziv pak betablokatory (metoprolol 25-100 mg
- uziva se denné, obvykle minimalné Sest i vice mésicua.
- za¢indme vzdy nizkou davkou na vecer; davku postupné zvysujeme, dokud
nedosahneme ucinnosti (do stropové davky) nebo nedojde k vyskytu vedlejsich
ucink
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injek¢ni aplikace anabulotoxinu 155-195 IU do oblasti skalpu a Sije podle presné
stanoveného paradigmatu studie PREEMPT vidy ve 12tydennich cyklech
neurostimulaci okcipitalnich nervii= u farmakorezistentnich pacient(

s kazdodennimi bolestmi hlavy

humanni monoklonalni protilatky proti CGRP ¢i jeho receptoru

-erenumab, galcanezumab (uz su na trhu)
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39. CHRONICKE FORMY BOLESTi HLAVY — MEDICATION OVERUSE
HEADACHE, TENZNIi TYP BOLESTI HLAVY

UVOD: viz otazka ¢. 38

Tenzni typ bolesti hlavy
Klinicky obraz:
- nejCastéjsi primarni bolest hlavy bez presné stanovené prevalence, nebot takrka kazdy
¢lovék tento druh bolesti hlavy prozije
- odliSnost od migrén: bolesti hlavy jako difuzni (oboustranné), nebo jako sviravé (jako
stazeni hlavy ¢elenkou/obrudi nebo tésnou Cepici), pfipadné jako tlakové nebo rozpinavé
hlavné na vertexu hlavy
- néktefi nemocni si stézuji i na citlivost vlast pfi dotyku nebo pfi ¢esani. Jejich
intenzita je, na rozdil od migrén, mirna nebo stfedni, dle VAS 3-4/10bb.
- rozvijeji se az v pribéhu dne; nejsou zhorsovany télesnou aktivitou
- nebyva nauzea nebo zvraceni.
- rozdéluji se podle dvou kritérii
= podle frekvence vyskytu
= podle pfitomnosti zvySeného napéti perikranialniho svalstva
- déleni podle ¢etnosti vyskytu

» epizodickd tenzni bolest hlavy s nizkou frekvenci (méné neZ jednou za mésic nebo
méné nez dvanactkrat do roka)

= castd epizodickad tenzni bolest hlavy (vice jak jeden a méné nez 15 dni v mésici,
nejméné po dobu tii mésicl)

» chronicka bolest hlavy tenzniho typu (po vice jak 15 dnli v mésici, nejméné po dobu
tfi mésica). Kazdy z uvedenych podtyp( se dale déli podle pritomnosti palpacni
citlivosti Zvykacich svall, m. frontalis, m. sternocleidomastoideus, m. splenii a horni
¢asti m. trapezius.

Lécba tenznich bolesti hlavy:
- |é¢ba epizodickych a chronickych tenznich bolesti hlavy se lisi
- u epizodickych bolesti s nizsi frekvenci (neni tak velké riziko rozvoje tolerance a zdavislosti)
= béZné podavaji analgetika-antipyretika (acetylsalicylova kyselina, paracetamol,
metamizol v davkach kolem 750-1000 mg jednorazoveé)
= nesteroidni antirevmatika (ibuprofen 200-800 mg, ketoprofen 25 mg, diclofenac
12,5-100 mg, naproxen 375-550 mg).
Illdlouhodobé, pravidelné uzivani analgetik neni racionalni pro vysoké riziko vzniku
zavislosti a nezadoucich ucinkl typickych pro tuto lékovou skupinu (nejcastéji
gastrointestinalni krvaceni a rozvoj bolesti hlavy z naduzivani)!!!!
- u chronickych forem tenzni bolesti
= profylakticka lécba: tricyklicka antidepresiva (amitriptylin 30-75 mg)
= venlafaxin 150 mg a mirtazapin 30 = léky 2. volby fadime

Bolesti hlavy v souvislosti s uzitim farmakologicky ucinné latky nebo s jejim
vysazenim
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- zakladnim predpokladem pro stanoveni spravné diagndzy dostatecné pecliva
farmakologickd anamnéza a znalost nezadoucich ucink( Iékovych skupin a jednotlivych lékd,
které vedou k rozvoji téchto bolesti
- Casta pricina : napf. medikamenty s vazodilata¢nim efektem

- pomérné béziné jsou bolesti hlavy po nasazeni nitrat(.

e bolesti hlavy vyvolané naduZivanim akutni analgetické medikace a triptani = u
pacientd s chronickymi formami primarnich bolesti hlavy napt. tenzni cefaleou nebo
frekventni migrénou

- vétsSiné pripadll dochazi k rozvoji chronickych dennich bolesti hlavy, které nereaguji na
obvyklou medikaci — nej¢astéji zneuZivané lékové skupiny: volné prodejna analgetika-
antipyretika, kombinovand analgetika, triptany a dfive ¢asto naduZivany ergotamin ve formé
Cipka

- spolu s analgetiky byvaji ¢asto uzivana i psychofarmaka, zejména benzodiazepiny
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40. Cluster headache a dalsi trigeminové autonomni bolesti hlavy -
zakladni patofyziologie, klinicka diagnostika, zakladni princip 1écby,
odlisnost od migrény

Cluster headache
- na rozdil od migrény a tenznich bolesti hlavy, vyskytuje nékolikandsobné castéji u muzi
- objevuje se po urcité ¢asové obdobi, po kterém nasleduje obvykle delsi ¢asovy interval s
Uplnym vymizenim potizi (epizodicky cluster headache), méné ¢asto nedochazi k remisi vice
nez 1 rok (chronicky cluster headache)
- pfisné jednostrannd bolest, s maximem v oblasti o¢nice nebo spanku, trvajici 15-180 minut
- jednotlivé ataky se mohou opakovat az osmkrat za den, ¢asto i v noci
- periorbitdlni bolest je charakteristicky spojena s vegetativnimi projevy — midzou, chemédzou
spojivek, lakrimaci, zdufenim nosni sliznice a sekreci z nosu, nékdy i pocenim na cele a tvéfi a
otokem vicka na postizené strané
- typ bolesti se rlizni = ¢asto tepava nebo busiva bolest, vidy vysoké intenzity, VAS 9-
10/10bb.
- patfi k nejhlife snesitelnym bolestem hlavy
- béhem zachvatu jsou pacienti neklidni, rozruseni, nevydrzi na misté, popochazeji (,,nocni
chodci”)
Lécba:
- akutni lécba:
= v prvé fadé doporucena inhalace 100 % kysliku s pritokem 6-12 |/min, sumatriptan
6 mg s.c., popf. sumatriptan 20mg ¢i zolmitriptan 5.10mg intranazalné na postizené
= nosni kapky Ize pouzit 1 ml roztoku 4 % lidocainu
- profylakticka [é¢ba:
= VEU figuruje verapamil nejméné 240 mg denné
=  kratkodoba profylaxe kortikosteroidy.

= spolu s cluster headache jsou do skupiny trigeminovych autonomnich bolesti hlavy
zafazeny i dalSi typy bolesti hlavy:

» Epizodicka paroxyzmadlni hemikranie ma obdobné priznaky jako cluster headache,
zachvaty jsou vsak kratsi (2-30 minut) a jejich pocet presahuje 20 epizod v jednom
dni. Tato hemikranie postihuje ¢astéji Zeny a v 1é¢bé se dosud pouzZiva nej¢astéji
nesteroidni antirevmatikum indometacin.

» Chronickd paroxyzmdlni hemikranie se od epizodické lisi trvanim potizi po dobu vice
nez jednoho roku bez remisi. Spolehliva profylaktickd |é¢ba neni zndma, i zde se
prednostné pouziva indometacin

» kradtce trvajici jednostranné neuralgiformni bolesti hlavy s autonomnimi priznaky
(anglicky nazev dal vznik obecné uzivanym akronymim SUNCT (short- lasting
unilateral neuralgiform headache attacks with conjunctival injection and tearing) a
SUNA (short-lasting unilateral neuralgiform headache attacks with cranial autonomic
symptoms). Jsou charakterizovany kratkym trvanim atak (5-240 sekund) a
mnohotnym opakovanim béhem dne (az 200 atak). Spolehliva 1é¢ba neni znama.
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41. PRIMARNI BOLESTI HLAVY V KLINICKE PRAXI — na co se zamé&fit
v anamnéze, nynéjSi onemocnéni, klinické vysetreni, odliseni od
sekundarnich bolesti hlavy

PRIMARNI BOLESTI HLAVY - spoleéné znaky:
- celozZivotna prevalencia vacsiny populacie

- stereotypnd symptomatika u 1 jedince

- absencia Strukturdlnej patoldgie

- spolo¢ny menovatel = hypersenzitivita trigeminu
- postihuje hlavne mladsich pacosov (3-4.dekdada)

ROZDELENIE:

Migréna

Tenzni typ bolesti hlavy

Trigeminové autonomni bolesti hlavy
Dalsi primarni bolesti hlavy

PwnNE

DALSI PRIMARNI BOLESTI HLAVY
- Tato skupina zahrnuje bolesti hlavy, které jsou vSak vazany na situace, v nichZ opakované
vznikaji a u nichZ nelze prokazat sekundaritu,
e Primarni bolest hlavy pfi kasli
e Primarni bolest hlavy pfi fyzické zatézi
e Primarni bolest hlavy spojena se sexualni aktivitou
e Primarni prudce nastupuijici (,,bleskova“-,thunderclap”) bolest hlavy
e Primarni bolest hlavy spojena s pozitim nebo inhalaci chladového stimulu
e Primarni bolest hlavy spojena se zevni kompresi Ibi
e Primarni bodava bolest hlavy
e Hypnickd bolest hlavy
e Noveé vzniklé denni trvalé bolesti hlavy

Diagndza:
- diagndza vSetkcyh téchto typov mébze byt stanovena iba per exclusionem, tj. po vyliéeni
veskerych organickych pricin
- hlavne tfeba mysliet na vaskularne malformacie, ¢i iné cievne postihnutia, kt. mé6zu mat
velmi podobné klinické charakteristiky
- neurologické vysetrenie:

- RA bolesti hlavy

- vznik, trvanie, intenzita, vyvolavajuci faktor, charakter bolesti, pocet
atak/mesiac

- vplyv medikacie, ¢etnost uzivania medikacie

- znamky hyperaktivity PARASY

- pritomnost aury / fokalne neurologické pfiznaky

Klinicka diagnostika bolesti hlavy:
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- prvnim a nejvyznamnéjsim krokem pro stanoveni diagndzy je systematicky a peclivé
odebrana anamnéza, nejen o soucasnych obtizZich, ale i podrobna osobni anamnéza s udaji o
dosavadni farmakoterapii (jak pro aktualni obtize, tak i pro dalSi onemocnéni), vyznamné
jsou i udaje o psychosocialnich faktorech vysetfované osoby
- anamnestické dotazy musi byt cilené, aby odpovédi na né podaly co nejpfesnéjsi obraz

bolesti hlavy vySetfovaného pacienta
Anamnestické dotazy u bolesti hlavy:

Odkdy Vas boli hlava? Kde Vas hlava boli — na jednom misté nebo se mista bolesti stfidaji? Jak jsou
bolesti silné (mirné — stfedné silné — silné — nesnesitelné)? Pripadné jakou intenzitu dosahuji na skale
0-10? Cemu se daji pfirovnat a jakou maiji kvalitu (ostra, bodava, tepava, busiva, svirava, rozpinava,
jako na rozskoceni, jako by néco prasklo v hlave, ...). Trpite jednim nebo nékolika druhy bolesti hlavy?
Jak Casto se objevuji? Jak dlouho trvaji, kdyz se objevi? Da se fici, ¢im jsou vyvolavany? Po ¢em se
zhorsuji? Po ¢em se zmirfuji nebo ustupuji? Jsou spojeny s jinymi obtizemi (bolesti kréni patere,
zvyseni krevniho tlaku, draz hlavy nebo kréni patere, ...)? Jsou horsi pfi télesné zatézi? Jsou
vyvolavany psychickymi podnéty nebo stresem? Byvaji doprovazeny nevolnosti nebo zvracenim? Vadi

béhem bolesti hlavy svétlo nebo zvukové
podnéty? Ustupuji po ulehnuti nebo po
spanku? Jaky vliv ma alkohol, popft.
menstruacni cyklus a hormonalni
antikoncepce na bolesti hlavy?

Popsany soubor otdzek umoznuje ¢astecné
odlisit primdrni bolesti hlavy od sekunddrnich.
A je vyhodny pro orientaci mezi jednotlivymi
typy primarnich bolesti hlavy

SEKUNDARNI BOLESTI HLAVY

Priznaky:

- vysSi vek pfi vzniku bolesti hlavy (nad
50.r)

- akutne vzniklé progredujlce bolesti
hlavy

¥ : - SR AR
difuzni distribuce bolesti
(cepice/celenka)
bezautonomnich projevia

prevahau zen
aura:0
délka ataky: hodiny-dny

bolest mirné intenzity
nenaruduje denni tinnosti

VAS3-4/10bb
epiuje se fyzickou 24t

nefimakologicke postupy,
e ./llutemidni antirevmatika
~ogistikaapod

¢asto jednostranni bolest pulzujiciho
charakteru

nauzea, vomitus, foto- 2 fonofobi

ostra bolest v okoli oka

pfevahauzen
aura: u 20 % pfitomna

délka nelédené ataky: 4-72 hodin

frekvence atak v promer Seyfikeie

meésiiné

bolest stredng 3 «

interference s dennimi 3 peacovnimi
aktivitami

VAS6-9 10bb
zhortuje se fyzickou nimahou

analgetika/ nesteroidni antirevmatika
aantiflogistika, triptany apod.

- vyznamna zména charakteru priznakov u nemocnych s bolestami hlavy

- rozvoj neurolog. loZiskovych priznakov

s & 4 I .1 l I
vicka a midzou

prevaha u muza

aura: 0

delka trvani ataky: praméme
1560 minut
frekvence atak: jedenkrit az Ctyfikeit
(max osmkrit) za den;
trvani eprzody: 2-12 tydni
silng, krutd bolest
es 1. fowd a
aktivitami

VAS9-10/10bb
chodci)

inhalace kysliku, prittok 7-15/min.
triptany, lidokain, obstfik
okeipitalnich nn.

- bolesti hlavy zhorsujuce/ zlep3Sujice sa po postaveni / v leze na chrbte, bolest hlavy pfi

Valsavovom manéuvri
- celkové priznaky: febrilia, ubytok hmotnosti

- anamnéza chronického ochorenia a imunosupresivna terapia (malignita, systém. Al

choroby)

PriCiny:

- naduZivanie analgetik

- posttraumatické bolesti hlavy

- degenerativne onemocneni krénej chrbtice, dysfunkcie temporomandibularneho kibu

- refrakéné vady, nelieceny glaukom
- temporalna arteritida
- nekompenzovana arter. hypertenzia
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Bolest hlavy v souvislosti s urazem hlavy a/nebo kréniho useku pdtere vyzaduje nejen
vySetieni zobrazovacimi metodami, k vylouceni strukturalniho postiZeni, ale rovnéz vysetreni
technikami myoskeletalni mediciny k prikazu nebo vylouceni blokad a reflexnich zmén v
mékkych tkanich. PFi delSim trvani téchto bolesti je ¢asto indikovano i vysetreni
psychologické, k odliSeni primarné predisponovanych jedinct od sekundarnich pourazovych
zmén podilejicich se na téchto bolestech.

Bolest hlavy v souvislosti s cévnim postiZzenim (onemocnénim) v kranidlni nebo cervikadlni
oblasti predstavuje Sirokou skupinu jednotlivych typu bolesti hlavy, z nichzZ je zapotrebi
upozornit predevsim na bolesti hlavy v souvislosti s cévnimi malformacemi, kdy vyrazné
odlisné ptiznaky byvaiji v situacich bez ruptury, zatimco kruté, prudce se rozvijejici bolesti, ve
vétsiné pripadl spojené s rozvojem meningedlniho syndromu svédci s vysokou
pravdépodobnosti pro subarachnoidalni krvaceni (nejcastéji pfi rupture aneuryzmatu). U
intracerebralniho krvaceni prevazuji pfiznaky rozvijejiciho se syndromu nitrolebni
hypertenze, spolu s topickymi pfiznaky postizené oblasti mozku a bolesti hlavy zlstavaji v
pozadi.

Bolest hlavy v souvislosti s nitrolebnim postiZenim (onemocnénim) jiné, neZ cévni etiologie
zahrnuje bolesti hlavy pfi likvorové hypertenzi ¢i hypotenzi, néktera zanétliva, nddorova,
endokrinni onemocnéni (hypotalamicka a hypofyzarni hypo nebo hypersekrece). Potfebni je
znalost symptom{ rozvijejici se nitrolebni hypertenze, kde bolesti hlavy mohou byt zpocatku
lokalizované, pozdéji se stavaji difuznimi, jejich intenzita se postupné zvysuje. Jsou spojeny s
poruchami koncentrace, orientace a paméti, jako i se zménami psychickych projevu a
chovéni (Gtlum nebo naopak ,odbrzdéné” chovani se snizenim sebekontroly). Do klinického
obrazu patti pocity nejistoty v prostoru az s poruchami rovnovahy, se zvracenim nebo s
nauzeou, a topickymi neurologickymi ptiznaky podle lokalizace patologického procesu. U
expanzivnich procesu v blizkosti likvorovych cest se mohou objevovat pfi zméné polohy hlavy
prudké, tzv. ventilové bolesti.

Multidisciplinarni pfistup vyzaduji bolesti hlavy nebo v obliceji v souvislosti s (netrazovym)
postiZzenim lebky, krku, oci, usi, nosu, paranazdlnich dutin, zub( nebo dutiny ustni.
Diagnostickym i terapeutickym problémem je cervikogenni bolest hlavy, ktera se mlze
vyskytovat v rlizné ¢asové vazbé u pacientl s migrénou, tenznim typem bolesti hlavy i u
jejich kombinaci. Patofyziologicky vyznamna je nocicepcni stimulace z kréniho Useku patere
aktivaci trigeminovaskuldrniho komplexu, ktery se spolupodili na rozvoji tohoto typu cefaley.
Velmi naro¢nd a v mnoha pfipadech i velmi pozdni byva diagnostika bolesti hlavy v
souvislosti s dusevni (psychiatrickou) poruchou, kde zejména somatizace psychickych obtizi
do klinického obrazu bolesti hlavy je problémem pro specialisty mnoha obora. Psychiatrické
onemocnéni, zejména depresivni syndromy jsou ¢astou komorbiditou u nemocnych
chronickou primarni bolesti hlavy (napf. migrénou). A jen disledna terapie psychického
stavu mUZe vést k Uspésnému zvladnuti bolesti hlavy.

Kodovou skupinu 13 podle ICHD-3 beta predstavuji kranidlni neuralgie a dalsi bolesti
obliceje. O nejcastéjsich neuralgiich z tohoto okruhu trigeminalni a glossopharyngealniho je
pojednano v kapitole ,,Onemocnéni hlavovych nerv(“.
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42.ROZTROUSENA SKLEROZA — epidemiologie, patogeneze, klinické
projevy, diagnostika, dif.dg.

Demveliniza¢ni onemocnéni CNS

- charakterizovdna poskozenim myelinu v centrdlnim nervovém systému, které byva velmi
¢asto provazeno ztratou axon(

- déleni demyelinizacni onemocnéni CNS do 5 zakladnich skupin (podle Valk a van der
Knaap):

1. zanétliva neinfekéni demyelinizacni onemocnéni:
e Roztrousena skler6za mozkomisni

e Varianty roztrousené sklerézy mozkomisni (encephalitis periaxialis diffusa Schilder,
encephalitis periaxialis concentrica Balé, Marburgska varianta RS, tumoriformni RS)

e Neuromyelitis optica Devic

e Akutni diseminovana encefalomyelitida (ADEM)

2. zanétliva infekéni demyeliniza¢ni onemocnéni
e Akutni hemoragicka leukoencefalopatie

e Progresivni multifokdlni leukoencefalopatie (PML)

3. ziskana toxicko-metabolicka demyeliniza¢ni onemocnéni
e Deficience vitaminu B12
e Centralni pontinni myelinolyza

e Onemocnéni Marchiafava-Bignami

4. hypoxicko-ischemicka demyeliniza¢ni onemocnéni

*

+» Posthypoxicka leukoencefalopatie

5. traumatickd demyelinizacni onemocnéni

*

+* Traumatické mozkové poskozeni

Roztrousena skler6za mozkomisni

- chronické zanétlivé demyeliniza¢ni onemocnéni CNS vedouci k demyelinizaci nervovych
vldken a jejich nasledné ztraté

- autoimunitni onemocneni (cilovymi antigeny jsou antigeny myelinové pochvy nervovych
vlaken v CNS)

Epidemiologie RS
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- onemocnéni, na jehoZ rozvoiji se patrné podili celd fada environmentalnich a genetickych
vlivh

- prevalence vyskytu RS se lisi v zavislosti na etnickém pUvodu a zemépisné poloze

- nejCastéji postihuje indoevropskou rasu v mirném geografickém pasmu

- nejvyssi prevalence onemocnéni je na Islandu, ve Skandinavii, Velké Britanii a v zemich
osidlenych lidmi pochazejicimi z téchto Uzemi: v USA, Kanadé, Australii a Novém Zélandu
=podporuje hypotézu, Ze gen vnimavosti k onemocnéni RS rozsifili v Evropské populaci
Vikingové a nasledné migraci obyvatelstva, vlivem obchodu ¢i kfizackych valek expandoval
do dalsich oblasti, napf. vychodni Evropy Ci Asie

- v Asii misto RS dominuje onemocnéni neuromyelitis optica Devic, v oblasti rovniku je témér
nezndama

- prevalence onemocnéni RS u nas: 80-130 nemocnych na 100 000 obyvatel

- studie potvrzuje silny statisticky signifikantni gradient vyskytu RS v zavislosti na zemépisné
Sifce

- pomér vyskytu Zeny: muzi 2:1 a nedochazi ani k jeho zméné v Case

- geneticky podklad onemocnéni RS potvrzuje i to, Ze v oblastech s vysokou prevalenci RS Ziji
etnické skupiny, u kterych je RS vzacnosti (napf. Eskymdci, Japonci, Laponci)

- mnoho studii popisuje souvislost mezi intenzitou UVB zafeni a prevalenci RS= s pfibyvajici

intenzitou UVB zareni klesa vyskyt onemocnéni RS (schopnosti UVB zafeni indukovat v k{zi
tvorbu vitaminu D, ktery je povazovan za protektivni faktor v souvislosti s rozvojem RS)

- dédi¢nost vnimavosti k RS je pravdépodobné polygenni

- ze studii rodin nemocnych s RS vyplyva, Ze v populaci s prevalenci onemocnéni 1/1 000
obyvatel je pravdépodobnost rozvoje nemoci u pfibuznych 1. stupné 3—4 % a u
jednovaje¢ného dvojcete 34 %.

- nebyla zjisténa pfima souvislost mezi vyskytem virové infekce a RS, ale mezi nejvice
podezrelé viry patfi Ebstein-Barrové virus (EBV), cytomegalovirus (CMV) a herpes simplex typ
| (HSV

- koufeni cigaret je dullezity faktor ovliviiujici vnimavost k rozvoji RS, ale jeho efekt na
progresi jiz stavajictho onemocnéni je sporny

- rizikovymi faktory pro vznik ataky: infekce a stavy spojené se zvySenim aktivity imunitniho
systému (ockovani, porod, menarche, klimax)

Etiopatogeneza RS
- charakterizovana procesem zanétu a neurodegenerace

- typicky je ndlez mnohocetnych infiltratl v bilé hmoté, ve kterych se nachazeji aktivované T-
lymfocyty a makrofagy, v mensi mife B-lymfocyty

- onemocnéni je spousténo imunitni reakci na myelinu podobny epitop na periferii, coz vede
k tvorbé a aktivaci T-lymfocytl cilenych na neidentifikovany antigen

1.Autoimunitni teorie

- pfi poskozeni mozkové tkané dochazi k aktivaci mikroglie, ktera ovliviiuje HLA systém a
kostimulaéni molekuly
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- aktivovana mikroglie produkuje cytokiny a chemokiny umoznujici vstup lymfocyt(,
monocytl a dendrocytim podobnym burikam do léze

- soucasné s tim se antigeny z CNS dostavaji do periferie (nalézany v krénich a paraspinalnich
lymfatickych uzlinach, pficemz neni zndmo, zda jsou zde drénovany spontanné nebo jsou
aktivné vychytdvany fagocyty)

- imunitni reakce se spousti v lymfatickych uzlinach, kde dochazi k vazbé antigenu na
antigen-prezentujici buriku prostfednictvim MHC Il. tfidy a soucasné k navazani CD4+ T-
lymfocytu pres receptor T-lymfocytu (TCR) za Gcasti kostimulacnich a adhezivnich molekul

- tato vazba iniciuje klonalni expanzi CD4+ T-lymfocyt(, které prechdazeji pfes hemato-
encefalickou bariéru (HEB) a nachazeji se prfedevsim perivaskularné a v meningach

- CD8+ T-lymfocyty rozeznavaji molekuly MHC I. tfidy a nachazeji se tedy uvnitf zanétem
postizené tkané

- aktivované CD4+ T-lymfocyty stimuluji makrofagy k produkci interleukinu (IL)-1, IL-6 a
tumor nekrotizujiciho faktoru (TNF)-a.

- CD8+ T-lymfocyty diky své schopnosti vazat se na MHC I. tfidy mohou atakovat
oligodendrocyty a neurony

- B-lymfocyty jsou aktivovany rovnéz v lymfatickych uzlindch prostifednictvim dendritickych
bunék= jejich klondlni expanzi spousti vazba na aktivovany antigen-specificky T-lymfocyt

- takto aktivované B-lymfocyty prechdzeji rovnéz pres HEB, infiltruji perivaskularni prostory a
meningy a produkuji antigen-specifické protilatky

Imunopatogenéza RS

Vyvoj plaky v ¢ase
- zanétlivé loZisko (plaka) podléha vyvoji v ¢ase
¢ relaps-remitentni formy: béhem prvnich dn( dochazi k aktivaci mikroglie a
makrofagu, které exprimuji na svém povrchu molekuly MHC Il. tfidy a receptor pro
C3d slozku komplementu. HEB z(istdva intaktni, takZe zanétlivé infiltraty v CNS jsou
vzacné, demyelinizace a astrogliéza chybi

- 9.-12.tt od pocatku onemocnéni vlivem poruchy HEB je |éze zaplnéna bunéénymi
infiltraty, aktivovanymi astrocyty a proliferujicimi oligodendrocyty na okraji
=>nejaktivnéjsi obdobi nemoci.
- po 20. tydnu pocet zanétlivych elementi kles3, a to ze stfedu k okraji [éze
- k poskozeni axonl a demyelinizaci dochazi jiz od pocatku, ale jeho rozsah odpovida
intenzité zanétu
- proces demyelinizace, proliferace oligodendroglie a remyelinizace, kterd byva
obvykle inkompletni, probiha u viech pacientd, ale v rozdilné mite.

«* primarné ¢i sekundarné progresivni formy: odliSny obraz; vyskytuji se zde stale
demyelinizacni léze bilé hmoty, klasické demyeliniza¢ni plaky jsou vzacné

- pomalé rozsifovani plaky v margindlni oblasti, kde se nachazeji zanétlivé infiltraty
tvorené prevainé T-lymfocyty a aktivovanou mikroglii

- jen nékteré z mikroglialnich bunék obsahuji degradaéni produkty myelinu, coz
ukazuje na velmi malou intenzitu demyelinizace
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- okolni bild hmota CNS, ktera pri MRI vysetieni vypada intaktni, je vysoce abnormni
=>postiZena difuznim zanétem a generalizovanou aktivaci mikroglie, coz je
provazeno rozsahlym poskozenim a destrukci axond a naslednou sekundarni
demyelinizaci

- vyrazné postizen i kortex, v extrémnich pfipadech az 60 % veSkerého kortexu

- s narlstem chronicity zanétlivého procesu se vlastni zanétliva reakce lokalizuje do CNS za
intaktni HEB, tedy mimo kontrolu periferniho imunitniho systému => skute¢nost by mohla
vysvétlit inefektivitu systémové imunoterapie v pokrocilych stadiich RS

Mechanismus tkariové destrukce

- u jednotlivych stadii RS se lisi

* relaps-remitentni formy

- v klasickych aktivnich demyeliniza¢nich |ézich medidtory axondlniho postizeni
cytotoxické T-lymfocyty, specifické autoprotilatky a mechanismy vrozené imunity,
jako je geneticky podminéna vnimavost cilové tkané

- vySetfenim mozkovych autopsii ¢i biopsii byly potvrzeny histologické rozdily i mezi
jednotlivymi pacienty

*» progresivni formy RS

- léze se v mnohém lisi

- makrofagy s produkty degradace myelinu jsou velmi vzacné nebo Uplné chybi

- na okraji léze se nachazi aktivovana mikroglie obsahujici jen malé mnozstvi
degradovaného myelinu, perivaskuldrné aktivované T-lymfocyty

- jen malé mnozstvi komplementu, kterému chybi aktivni termindlni lyticka ¢ast

- kortikdlni Iéze byvaji drobné, perivaskuldrni nebo navazuji na subkortikalni léze a
nachdazeji se prevazné v sulcich ¢i hlubsich ¢astech kortexu, napft. v inzule, cingulu,
frontobazalné, temporobazdalné a cerebelu. —

o%

» chronickych subpialnich lézi

- demyelinizace je patrné zplsobena zanétlivymi burikami v meningach, které svymi
pusobky aktivuji mikroglii

= reparace poskozenych myelinovych pochev je mozna pouze na pocatku onemocnéni, kdy
neni jesté poskozeno velké mnozZstvi oligodendrocytd, které jediné jsou schopny vytvaret
centrdlni myelin

= nové vytvoreny myelin neni pInohodnotny, je tensi a kratsi; vedeni vzruchu je pomalejsi

= po opakovanych vzplanutich zadnétu v urcité lokalizaci dochazi k poskozeni i
oligodendroglie, coz zplsobuje vyrazné omezeni regeneracni schopnosti myelinu a nasledné
poskozeni axonu

= obrazem remyelinizace jsou tzv., stinové plaky: oblasti s méné denznim myelinem a
nestejnou tloustkou myelinové pochvy (makroskopicky se jevi bledsi nez okolni nervova
tkan); castéjsi v akutnim stadiu onemocnéni nez v obdobi chronické progrese.

2. chronické cerebrospindlni Zilni insuficience (CCSVI)

- porucha Zilni drendZe vede k poruse hemato-likvorové bariéry a vzniku zanétlivych loZisek
v CNS
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- novéjsi, imunologické modely hovoti o tom, Ze stazou krve v Zilnim systému se prodluzuje
doba kontaktu imunitnich element(, predevsim T-lymfocyt(, ale i vir(i ¢i volnych radikalt
s endotelem, coz usnadiuje jejich pfestup pres hemato-encefalickou bariéru

Formy RS
- ataka =vznik novych nebo zhorseni jiz stavajicich neurologickych pfiznakd, které trvaji
alespon 24 hodin a nejsou provazeny horeckou
- progrese= trvalé zhorsSeni objektivniho neurologického nalezu trvajici 3—6 mésicl

e klinicky izolovany syndrom (CIS) = prvni klinicky pfiznak onemocnéni RS

e klinicky definované RS (CDMS) = pokud se vyvine dalsi ataka

o relabujici remitujici
- trpi 85 % nemocnych v prvnich 10-15 letech nemoci

- atakami s rizné dlouhymi obdobimi remisi a s rliznou mirou Upravy klinického
nalezu po jednotlivych atakach

- v tomto obdobi je na MR patrna vysoka zanétliva aktivita
- béhem let mira zanétu klesa a RS prechazi do
e stadia sekundarni chronické progrese

- ataky jiz nejsou tak napadné a dochazi spise k postupnému narustu
neurologického deficitu

- pfevaha neurodegenerace a vycerpanim rezerv CNS

- troven neurologického deficitu odpovida stupni 4-5 Kurtzkeho Skaly (EDSS)
¢ relabujici-progreduijici (3 % chorych)

- s vysokou zanétlivou aktivitou a sou€asné s velkou mirou neurodegenerace

- neuplna Uzdrava po atakach

- charakterizovan postupnym nartstem neurologického deficitu a béhem nékolika
malo let nemocného tézce invalidizuje

- postihuje asi 3 % nemocnych

e primarni progrese — od pocatku onemocnéni k pozvolnému nardstu invalidity,
predevsim spastické paraparézy DKK
- patogeneticky ponékud odliSny = prevlada neurodegenerace a ztrata
oligodendrocytd i axonu
- terapeuticky velmi malo ovlivnitelny

e benigni RS = po mnoha letech trvani onemocnéni, kdy nedochazi k atakam ani
k progresi invalidity (nhemoZno predpovedat)

e maligni, Marburgska forma = béhem tydn( aZ mésicl vede nezavisle na terapii
k tézké invalidizaci az smrti jedince

e tumoriformni RS = klinickym i MRI obrazem muZze imitovat nadorové onemocnéni,
infekéni ¢i jiné zanétlivé onemocnéni; pritomnost solitarnich loZisek v bilé hmoté
mozkové vétsich nez 2 cm s perifokalni edémem a prstencitym vychytavanim
kontrastni latky pfi MR vySetfeni
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Klinické priznaky

- rlznorodé

- jejich charakter zavisi na lokalizaci zanétlivého infiltratu:
- pokud je v misté pribéhu vétsiho poctu dalezitych drah (napf. mozkovy
kmen) vyvine se polysymptomaticka ataka
- naopak lozZisko v oblasti kolem komor muze z(istat asymptomatické

e retrobulbarni neuritida — zanét o¢niho nervu; nejcastéjsim a vétSinou prvnim
pfiznakem

- zhorseni vizu, od zamlzZeni, pres skotomy (nejc¢astéji centralni) a poruchu barevného
vidéni, az po kompletni ztratu vizu

- dochazi k demyelinizaci optiku provazené lokalnim otokem, ktery se muze
projevovat prominenci papily o¢niho nervu na ocnim pozadi

- ¢asto nalez na ocnim fundu pfi optické neuritidé negativni (,,nic nevidi pacient ani
|ékar
- Uhthoffliv fenomén = po vétsi zatézi (fyzické, ale napf. i v horku) dochazi
k pfrechodnému zhorseni vizu, které po odeznéni vyvolavajici pri¢iny ustupuje
e poruchy ¢iti (hypestézie, parestézie, hyperestézie)
e centrdini poruchy hybnosti provazeny spasticitou = zvyseni svalového tonu
v dUsledku preruseni tlumivych drah z vyssich etazi a misSnich interneuront

e mozeckové poruchy = velmi malé léze mozeckovych drah mohou zpUsobit tézky
defekt. (napfiklad pti poruse debato-rubro-thalamického traktu se vyvine vyrazny
intencéni tremor, ktery je velmi rezistentni k terapii)

e poruchy okulomotoriky a nystagmus = zplsobeny postizenim mozkovych nervi a
jejich drah ; prejavuju sa diplopiou
e neuralgie mozgovych nervu

o sfinkterické potize = urgence, opozdény start moceni, retence moci s recidivujicimi
uroinfekty, inkontinence, event. kombinace téchto potizi, obstipace ¢i inkontinence
stolice

e sexualni dysfunkce

e deprese
e Unava
e bolest

e Lhermittiv pfiznak

Diagnostika
Kurtzkeho skdla Expanded Disability Status Scale

- posouzeni klinického stavu pacient(i a hodnoceni jeho vyvoje v ¢ase

- hodnoti 8 funkcnich systém: vizus, mozkovy kmen, pyramidovy, mozeckovy a senzitivni
systém, sfinktery a mentdlni status

- nevyhoda: zohledniuje hlavné schopnost chlize, ne dovednosti dominantni ruky a stav
kognice (proto se nékdy dopliiuje o skalu Multiple Sclerosis Functional Composite (MSFC))
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McDonaldova kritéria

- k diagnostice RS nutné prokazat diseminaci procesu v ¢ase a prostoru.

- soucasné bylo akceptovdno, Ze nové léze na MR mohou nahradit klinickou ataku

diseminace v prostoru (DIS) — pfitomnost alespon 1 T2 |éze ve 2 ze 4 lokalizaci
typickych pro RS (periventrikularné, juxtakortikalné, infratentorialné nebo v mise)

diseminaci v €ase (DIT) - soucasna pfitomnost asymptomatickych Gd-enhancujicich a
neenhancujicich lézi na jediném skenu

pokud tato kritéria nejsou splnéna, je nutné provést kontrolni MR vysetfeni
s asovym odstupem

Pomocnd vysetreni

>

Y VY

A\

MR: dvé zékladni role: 1. podporu diagndzy RS a vylouceni jinych chorob v ramci
diferencidlni diagndzy a 2. monitoraci prilbéhu onemocnéni a predikci mozného
klinického zhorseni

= typickd hyperintenzivni loZiska v bilé hmoté mozkové periventrikuldrné,
juxtakortikalné a infratentorialné na T2-vazenych fezech a ve FLAIR (fluid-attenuated-
inversion-recovery) sekvencich

= typické pro RS jsou lozZiska nachazejici se v corpus callosum, tzv. Dawsonovy prsty
= akutni zanétliva loZiska se zobrazuji jako hyperintenzni loZiska na T1-vaZenych
fezech po nitrozilnim poddani gadolinia

= pocas trvania ochorenia postupne dojde postupne v plakoch k zadniku neuronov —
na T1 ako black holes

vySetreni mozkomisniho moku

rtkaz intratekalni syntézy IgG a pritomnost oligoklonalnich IgG past =rozhodujici
pro diagnostiku

ophtalomologické vysetieni

OCT - opticka koherentni tomografie = vyuziva odrazu infraerveného svétla
v oblasti sitnice k vytvoreni jejiho dvojrozmérného a trojrozmérného obrazu. To
umozni méreni tloustky sitnice a makuly

- stupen axonalni ztraty koreluje s poskozenim vizu

Dif.dg.

>

>

>

MR mozgu a miechy: vylu¢ime iné loziska ako nadory, vyhrezy diskd, fraktury obratl(i
¢i cévni malformace

v s

vysetieni mozkomisniho moku: neuromyelitis optica Devic, akutni diseminovana
encefalomyelitida (ADEM), neuroborrelidza, neurosarkoidéza, Behgetova choroba,
systémova onemocnéni pojiva (Sjogrendv syndrom, systémovy lupus erythematodes,
CNS vaskulitidy), antifosfolipidovy syndrom

u okohybnych poruch ¢i lézich postranniho smiSeného systému myslet na myastenii
gravis

nutno vyloucit i paraneoplastické postizeni CNS

43



43.STRATEGIA LECBY ROZTROUSENEJ SKLEROZY — lé¢ba ataky,
dlouhodoba imunomodulacna lécba, symptomaticka terapie

- patfi mezi nevylécitelné choroby
- pfi v€asné diagnostice a dostatecné razantni terapii jsme v soucasnosti schopni vyrazné
snizit aktivitu onemocnéni a zpomalit progresi neurologického deficitu

- vzhledem k odliSnosti imunopatologickych déju u jednotlivych forem RS, Ize terapeuticky
pfistup rozdélit:

e |écbu akutni ataky,

e dlouhodobou terapii ke snizeni poctu atak a zpomaleni progrese onemocnéni,

e eskalacni terapie

e terapie v pripadé agresivniho pribéhu nemoci,

e |écba CIS ( pred tym liecba azZ po 2.atake, teraz hned po 1.atake)

Lécba ataky

- zlaty standard — poddani pulzu methylprednisolonu v davce 3-5 g i.v., po kterém lze
nasledné podat methylprednisolon ¢i prednisolon ve snizujici se ddvce peroralné

- s ohledem na jeho nezddouci ucinky je nutné chrdnit zaZivaci trakt (antacida, blokatory
protonové pumpy a H2 receptor(), myslet na prevenci osteoporozy (podavani vapniku,
magnesia, vitaminu D, pohybovy rezim, hormonalni substituce), kontrolovat krevni tlak a
glykémii, zvlasté u diabetik(

- variantou — podani intravendznich imunoglobulinti (1VIg) pacientkdm v poporodnim obdobi
ke snizeni poctu relapst

- v pripadé tézké ataky nereaguijici na terapii vysokymi ddvkami kortikoid(i — metodou volby
je provedeni plazmaferézy, kterd ma az 85% efekt na regresi neurologického deficitu

Dlouhodoba imunomodulacna lécba

- nutnd v¢asna diagnostika pacientov ( ak je pacient nelieceny a md 4 a viac atak- o 8 rokov
vozik)

- pouziva sa biologicka liecba : DMD terapia 1. a 2. linie ( nevylieci, iba moduluje progres
ochorenia)

- dulezita je dlouhodobd imunomodulace ¢i imunosuprese ke snizeni aktivity onemocnéni,
tedy snizeni poctu atak a zpomaleni progrese klinického deficitu

1. DMD 1.linie

- indikovani nemocni po 1. atace onemocnéni (po CIS) nebo nemocni vykazujici urcitou
aktivitou onemocnéni a to nejméné 2 ataky za rok nebo nejméné 3 ataky za 2 roky
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- jejich efektivita je udavana kolem 30 %, a to pouze v pocatecnich stadiich choroby
vzhledem k jejich pfevainé protizanétlivému Gcinku

+* INTERFERONY
- pUsobky produkované burikami napadenymi virovou infekci
- maji fadu imunomodulacnich funkci

o IFN beta -1a (Rebif 22 a 44 inj., Avonex inj.) = produkovan linii ovaridlnich bunék ¢inskych
kreckd, do kterych byl vlozen gen pro tvorbu tohoto IFN

- podobnéjsi lidskému IFN ; vykazuje méné nezadoucich ucink
o IFN beta-1b(preparat Betaferon inj.) = vyrabi bakterie Escheria coli

= snizuji aktivaci a proliferaci jiz aktivovanych T-lymfocytd, sniZuji permeabilitu HLB a snizuji
tvorbu a ucinnost interferonu gama
= NU: flu-like syndrom (chFipkové pfiznaky- febrilie, ziimnivce, tfesavka, polyartralgie,
polymyalgie
- podavame paracetamolu, ibuprofenu ¢i nimesulidu

lokdlIni kozni reakce ve formé lokdIni zarudnuti

fibrézni zmény podkoZi

zvysend unavnost

cephalea

deprese

lab. zmeny : hepatopatii ( vétSinou prechodna), lymfopenii, trombocytopenii, tvorbu

orgdnovych protildtek ( anti-TPO protilatky, ANA).

+» glatiramer acetat (preparat Copaxone inj.)

- jedinou antigenné specifickou Ucéinnou terapii RS

- stimuluje tvorbu populace tlumivych lymfocytl snizujicich zanétlivou aktivitu v CNS

- prokdzany i jeho neuroprotektivni vlastnosti

- NU: nejsou tak intenzivni, jako u interferon(i

- nevyhodou je ale ¢asta aplikace
- vedlejsim ucinkiim GA : lokdlIni reakce, nékdy i bolestiva
ojedinéle celkovad reakcie (zarudnuti v obliceji a dekoltu, opresi
na hrudi a dusnosti, ktera do 15 minut spontanné mizi)

¢ teriflumonid (Aubagio 14mg tbl.)
- jedinym preparatem fazenym do prvni linie DMD
- aktivni metabolit leflunomidu (pouziva se k [é€bé aktivni revmatoidni artritidy)

- zpUsobuje snizeni poc¢tu aktivovanych lymfocytl schopnych prestupu pres
hematoencefalickou bariéru do CNS selektivni inhibici aktivity mitochondrialniho
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enzymu dihyproorat dehydrogendzy ucastniciho se syntézy pyrimidind, ktera je velmi
intenzivni u rychle se délicich bunék

- biologicky polocas je 18 dni

- diky vazbé na plazmatické bilkoviny pretrvava v organismu 8 mésicli az 2 roky

Il Proto by nemél byt podavan Zenam ve fertilnim véku, bez ucinné antikoncepce,
téhotnym a kojicim Zenam vzhledem k jeho potencialni teratogenité.!!!

(v pfipadé otéhotnéni ¢i planovani gravidity je mozno provést urychlenou eliminaci
teriflunomidu z organismu podavani kolestyraminu coz je ale technicky dosti obtizné)
- NU: elevace jaternich testu

pokles poctu leukocytu (lymfocytl a neutrofil(i)
vzestup krevniho tlaku
v prvnim % roce terapie vétsi vypaddvdni viasi

2. DMD 2.linie

- léky druhé volby, v pripadé inefektivity Iékd prvni volby a vysoké aktivity onemocnéni
s velkym poctem relaps( a rychlou progresi klinického deficitu

¢ natalizumab (preparat Tysabri)
- prvni monoklondlni protilatka pouzivand v neurologii

- inhibuje vazbu alfa4integrinu na adhezivni molekuly cévniho endotelu, ¢imz
zhorsuje leukocyto—endotelidlni adhezi a nasledné migraci aktivovanych leukocytt
pres HLB

- snizeni poctu relapsu, redukci poctu novych gadolinium-enhancujicich |ézi, snizeni
poctu Ci objemu T2-hyperintenzivnich [ézi na MR
- riziko rozvoje progresivni multifokalni encefalopatie (PML)

- vznika reaktivaci a mutaci endogenné pritomného polioma DNA viru

- v ramci farmakovigilance se prfed za¢atkem terapie natalizumabem provadi
MR mozku a vysetfeni séra na pritomnost DNA JC viru

- pokud je potvrzena diagndza PML, je nutné podavani natalizumabu ihned
ukoncit a provést plazmaferézu

- v pfipadé klinického zhorseni spojeného s restauraci imunitniho systému je
tfeba podat kortikoidy
+» fingolimod (preparat Gilenya)
- pro relaps-remitentni formu RS je
- pro staty Evropské unie je Iékem druhé volby pro nemocné s rychle progredujici RS

-v CZ je to unemocnych s vykazujicimi klinickou ¢i MR aktivitu pres terapii DMD nebo
jeji intoleranci

- vaze se na sfingosin-1-fosfatovy receptor (S1P) lymfocyt(, ¢imzZ brani jejich vstupu do
cirkulace a zadrZuje je v uzlinach

- neuroprotektivni efekt

NU:
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- v disledku vyskytu velkého poctu S1P receptorli v myokardu vyvolavaji jeho prvni
davky bradykardii aZ AV blok, proto je pfi jeho prvnim podani nutnd observace
s monitoraci EKG

- rozvoj makuldrniho edému
- recidivujici infekty, prevdziné HCD, herpetické infekce, hepatopatie
s Dimethyl fumarat (preparat Tecfidera 240mg tbl.)

- je ester kyseliny fumarové

- pUsobi imunomodulacné a neuroprotektivné aktivaci nuklearniho faktoru 2, ktery
brani oxidacnimu stresu pfi zanétlivém poskozeni tkané

- potlacuje aktivitu imunitnich bunék a produkci prozanétlivych cytokind

- v organismu je témér kompletné metabolizovdn do 24 hodin, a jeho eliminace
probiha dychanim (CO;), moci a stolici

- velmi dobfe tolerovan

- poddva se peroralné

-NU: ndvaly horka a zarudnuti v obliceji po poziti Iéku (eliminujeme podavanim
kyseliny acetylsalicylové nebo antihistaminik)

- gastrointestindlni potiZe( nausea, vomitus, bolesti bficha nebo prijem)= doporucuji
se dietni opatreni a nasazeni omeprazolu

- pokles poctu lymfocytu

- hepatopatia nebo ketonuria

®,

+» alemtuzumab (pfipravek Lemtrada) -nejuicinnéjsim Iékem, ktery byl uveden na trh

- humanizovana monoklondlna protilatku proti znaku CD52 exprimovanému na T a B-
lymfocytech, NK bunkach a monocytech

- vazbou na tento antigen a aktivaci komplementu zpUsobuje cytolyzu B i T-lymfocyt(

- v lymfotvornych organech pak postupné dochazi k tvorbé novych lymfocyt( a nasledné
ke zméné proporci jednotlivych lymfocytarnich subpopulaci

- podava se ve 2 léCebnych cyklech: 1. cyklus 12 mg/den po dobu 5 po sobé jdoucich dn(
(celkova davka 60 mg), 2. cyklus: 12 mg/den po dobu 3 po sobé jdoucich dn( (celkova
davka 36 mg) podanych 12 mésict po uvodnim lécebném cyklu

- k prevenci pyretické a alergické reakce se doporucuje podat i.v. methylprednisolon,

antihistaminikum a v ramci profylaxe herpetické infekce aciclovir v davce 200mg 2x

denné po dobu 1 mésice

- po aplikaci 2. davky je nutna nejméné 48 mésicni monitorace pro riziko rozvoje

autoimunit, zvl. autoimunitni trombocytopenické purpury, nefropatie na podkladé

tvorby protilatek proti bazalni membrané glomerult, autoimunitni tyreopatie,

autoimunitni cytopenie.

¢ cladribin (p.o. tbl.) -purinovy analog cytotoxicky pUsobici na lymfocyty, a zpUsobujici
tak dlouhodobou lymfopenii. Jeho Ucinnost je srovnatelna s fingolimodem a podava
se jen v jednom lé¢ebném cyklu za rok

= podani téchto Iékl podléha prisnym kritériim
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- pacienti, ktefi tato kritéria nesplnuji, jsou odkazani na lécbu klasickymi imunosupresivy
e Azatioprin
e Metotrexat je antagonista kyseliny listové. Inhibici syntézy DNA zpUsobuje
snizeni poctu B a T-lymfocytdl, proliferace makrofagl, naruseni antigenni

prezentace a snizeni sekrece nékterych prozanétlivych ptsobkt, napf. tumor-
nekrotizujiciho faktoru ¢i IL-2.

e Mofetil mykofenolat zpomaluje lymfocytarni proliferaci a expresi povrchovych
antigend T-lymfocyt. NU: pancytopenie, sklon k infektim a karcinogeneze.

- v pfipadé inefektivity Ci intolerance Iékd prvni volby nebo v pfitomnosti imunodeficitu je
lékem volby podani intravendznich imunoglobulint

- obsahuiji pfirozené protilatky proti autoantigentim, blokuji Fc receptory na
makrofazich a mikroglii,

Intenzivni imunomodulacni lécba v pripadé agresivniho prubéhu nemoci

- kdyZ vySe uvedena terapie ztraci na ucinnosti

- zpocatku je mozné k |éklim prvni volby pridat klasickd imunosupresiva ¢i poddavat pulzy
methylprednisolonu intravendzné (Zivadinovo schéma: IFN beta + 5x1g methyprednisolonu
kazdé 4 mésice)

- dalsi, agresivnéjsi moznosti je podavani pulzii methylprednisolonu s cyklofosfamidem
(Harvardské schéma: 1g methylprednisolonu + 800mg/m? cyklofosfamidu prvni rok 1x
mésicné, druhy rok po 6 tydnech a dalsi 2 roky po 2 mésicich) nebo pulz(
methylprednisolonu s mitoxantronem (Edanovo schéma: 1g methylprednisolonu + 20mg
mitoxantronu nebo Hartungovo schéma: 1g methylprednisolonu + 5 nebo 12mg
mitoxantronu co 2 mésice)

- cil: stabilizace onemocnéni se zastavenim progrese deficitu

- pokud ani tato terapie nebyla efektivni, byla experimentalné provadéna autologni
transplantace hematopoetickych kmenovych bunék (HSCT) (zaloZzena na imunoablaci
vysokymi davkami imunosupresiv nasledované restauraci imunitniho a hematopoetického
systému autologni HSCT, ¢imZ by mélo dojit k tzv. ,resetu” imunitniho systému)

Symptomaticka terapie

- ke zmirnéni pfiznakl onemocnéni

- ovlivnéni spasticky : centralni myorelaxancia (tizanidin, baclofen, tetrazepam,
tiokolchikosid), lokdlIni aplikaci botulotoxinu

- vyrazna spasticita dolnich koncetin pfistoupit: intratekalne podavani baclofenu pumpou

- sfinkterické potiZe: anticholinergika, myorelaxancia, lokalni aplikace botulotoxinu

- Uplné vyprazdnéni mocového méchyre : Cistou intermitentni katetrizaci

- neurogenni bolesti : gabapentinem, pregabalinem nebo napt. karbamazepinem

- depresie: SSRI- blokatory zpétného vychytavani serotoninu, SARI-blokatory zpétného
vychytavani serotoninu a adrenalinu), které zhorsuji tizi stavajicich priznakd a prohlubuji
unavu
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- [é¢ba infektd a sanaci fokust

- nedilnou soucdsti péce o pacienty s RS je soustavna rehabilitace udrzujici jejich fyzickou
kondici a zmirAujici pfiznaky (pfedevsim spasticitu), psychoterapie, ergoterapie nebo socialni
poradenstvi
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44. Neuromyelitis optica Devic (NMO)

- patfi k autoimunitnim demyeliniza¢nim chorobam

- dlouho byla povazovana za variantu RS

- pomérné malo frekventované onemocnéni, (1 % demyeliniza¢nich onemocnéni CNS)

- ve vychodni Asii postihuje az 48 % nemocnych s demyelinizaci CNS

- postihuje predevsim Zeny v poméru 3:1 k muzim

- vyznacuje se izolovanou optickou neuritidou a soucasné ¢i s casovym odstupem se
rozvijejici longitudinalni extenzivni myelitidou (LEM) postihujici alespor 3 misSni segmenty
- pro stanoveni diagnézy NMO je duleZity prikaz protilatek proti aquaporinu-4 v séru,
oligoklonalni IgG pasy v likvoru vétSinou chybi

- aguaporin 4 = transmembrdanovy protein, ktery reguluje prestup vody pres bunécnou
membranu; lokalizovan prevainé na astrocytech lemujicich zevni stranu HEB, a to v Sedé

hmoté misni, periventrikuldrni a periaqueduktalni oblasti mozku, coZ koresponduje
s lokalizaci zanétlivych loZzisek u NMO

- pfi histologickém vysetteni nachdzime v loZiscich infiltraty z makrofag(, perivaskularné
granulocyty Ci eosinofily, depozita imunoglobulinG (zvl. IgM) a komplementu

- prubéh onemocnéni:

e monofazicky (v 15-23 % pripadu)

e remitentni (véc¢Sinou)
- charakteristické symptomy: recidivujici tézké optické neuritidy jednostranné ¢i
oboustranné provazené transverzalni myelitidou (m(ze nasledovat i v rizné dlouhém
¢asovém intervalu)

- tyto symptomy nemaji na rozdil od RS tendenci ke spontanni remisi

- progndza onemocnéni =nepfrizniva; 50 % nemocnych ztrati béhem prvnich 5. let zrak na
jednom ¢i obou ocich a jsou obtizné mobilni; 5 let prezije asi 70 % nemocnych

- pfi¢inou umrti je nejCastéji respiracni insuficience vznikajici v disledku postizeni kréni
michy

- zakladné vysetieni = MR vySetfeni a stanoveni pfitomnosti protilatek proti aquaporinu 4
v séru

- na MR michy nachazime LEM, MR mozku byva zpocatku zcela bez patologie

- v priilbéhu onemocnéni miZeme nalézt nespecifické abnormity v hypotalamu a mozkovém
kmeni

- v mozkomiSnim moku nebyva pfitomna intratekalni syntéza, avsak u 30 % nemocnych lze
OCB detekovat

- protilatky proti aquaporinu 4 Ize v séru prokdazat u 52 % nemocnych, proto u negativnich
nemocnych s pfiznaky typickymi pro NMO je tfeba odbér téchto protilatek opakovat, nejlépe
v dobé ataky onemocnéni

Revidovand Wingerchukova kritéria pro diagnézu NMO (2006)
1. Absolutni kritéria:
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2.

e Retrobulbarni neuritida

o LEM

Podplrna kritéria:

e Negativni MRI mozku na pocatku ptiznakd nebo pouze nespecifické léze
e Pfitomnost LEM na MRI michy

e Pozitivita anti-APQ4 protilatek v séru

Onemocnéni asociovand s NMO:

Idiopatickd monofazicka ¢i rekutentni LEM na MR

Rekurentni ¢i sou¢asna oboustranna opticka neuritida

Asijska opticko-spindlni RS (OSMS)

Opticka neuritida ¢i LEM asociovand se systémovym autoimunitnim onemocnénim

Optickd neuritida i transverzalni myelitida asociovand s mozkovymi lézemi typickymi
pro NMO

Terapia

vysoké davky kortikoidd — Iékem prvni volby pfi relapsu NMO je podavani v celkové
ddvce 5 g methylprednisolonu i.v.

- v pfipadé nedostatec¢ného efektu je doporuceno pokracovat sérii plazmaferéz nebo
stfidavé provadét plazmaferézu s podanim 1 g methylprednisolonu i.v. do celkové
davky5g

leukaferéza — varianta terapie

cyklofosfamid — pfi nedostupnosti plazmaferézy Ize podat zvl. u pacientd se
systémovym onemocnénim pojiva

chronickou terapii volime podle aktivity onemocnéni, véku pacienta a
konkomitantnich onemocnéni

- podavani kombinace nizkych davek prednisonu (5-15 mg/den) a azathioprinu (2,5-

3 mg/kg/den)

- mykofenolat mofetil (2x500mg/den az 2x1000mg/den) = v pfipadé jeho intolerance

rituximabem = u nemocnych s agresivnim pribéhem onemocnéni (monoklonalni
protilatka proti pre-B a B-lymfocytlim s povrchovym znakem CD-20)

- aplikuje se v davce 1000mg i.v. v odstupu 14 dni, pfi nedostate¢ném efektu lze
pridat 20mg prednisonu/den.

- stejné jako u natalizumabu hrozi rozvoj PML

mitoxantronem (12mg/m? co mésic 6x, pak 1x za 3 mésice do celkové kumulativni
davky 140mg/m?),

methotrexatem (7,5mg/tyden),
IVIG (0,4g/kg/den 5x, udrzovaci davka 1 g/kg/den 2x co mésic)

eculizumab = monoklonalni protilatka, je zatim ve stadiu klinického zkouseni
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e plazmaferézu= nemocnym zcela rezistentnim k dosavadni terapii Ize provadét co 1 az
2 tydny
e |écbha symptomaticka.
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45. ZANETLIVA DEMYELINIZACNi ONEMOCNENI — ADEM,
ENCEPHALITITIS BALO, ENCEPHALITIS SCHILDER, HURSTOVA
LEUKOENCEPHALITIDA, PROGRESIVNi MULTIFOKALNI
LEUKONENCEFALOPATIE

Akutni demyeliniza¢ni encefalomyelitida (ADEM)

- akutni autoimunitni onemocnéni rozvijejici se pfevaziné u déti a adolescentd v 1-2tydenni
navaznosti na infekt hornich dychacich cest, nebo vakcinaci

- probiha jednorazové (pokud dojde k recidivé, je nutné pomyslet na RS)

- typické je postizeni vice funkénich systéma

- Casto je pritomna i encefalopatie, kfeCové projevy event. koma

- demyelinizace v CNS byva provazena demyelinizaci PNS, rozvojem AIDP (Guillain-Barré)
- v likvorovém ndlezu byva mirnd lymfocytarni pleiocytdza a lehce zvySena proteinorachie
- OCB vétsinou chybi (pokud je zpocatku prokdzeme, pak v prlibéhu onemocnéni mizi)

- MR: nachazime vice€etnd, rozsahla T2 a FLAIR hyperintenzivni loZiska supra- a
infratentorialné v bilé i Sedé hmoté mozkové, u 30% nemocnych také loziska misni

-Casto se syti kontrastni latkou, pak maji prstencity lem
Terapie:
e i.v. methylprednisolon v celkové davce 3-5 g nasledovana jeho perordlnim podanim
v sestupné ddvce po dobu 4-6 tydn(
e |VIG —varianta
e plazmaferéza
- prognodza je horsi u dospélych nez u déti
- vétsinou zanechava maly klinicky deficit, u 1/3 nemocnych pretrvava kognitivni deficit

- mortalita je 10-30 % v dUsledku refrakterni nitrolebni hypertenze, respiracniho selhani ¢i
sepse

- u % nemocnych zpocatku diagnostikovanych jako ADEM vyvine do 2-5 let RS

Encephalitis periaxialis concentica Bald

- velmi vzacné onemocnéni nezndmé etiologie (predevsim v jihovychodni Asii)

- dochazi k velmi rychle progredujici psychické alteraci, mnestickym vypadkim, epileptickym
paroxysmUm a rozvoji paréz

- histologickém vysSetieni jsou popisovana perivaskularni zanétliva loziska s okolni
demyelinizaci.

-na okraji demyeliniza¢ni zény probiha remyelinizace, na jejim zevnim okraji dochazi
opét k demyelinizaci
- MRI — pozorujeme pruhovita demyelinizacni lozZiska v bilé hmoté mozkové pripominajici
cibuli
- likvorové vysetieni — mlze byt zpocatku zcela v normé, postupné se mlzZe vyvinout obraz
pfipominajici RS
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Encephalitis periaxialis diffusa Schilder

- velmi vzacné demyeliniza¢ni onemocnéni nezndmé etiologie Postihuje déti a adolescenty

- projevuje se rychle progredujicim kognitivnim deficitem, slepotou, hluchotou,
pseudobulbarni symptomatickou a kvadruparézou

- v prabéhu nékolika let kon¢i fatalné

Zanétliva infekéni demyelinizacni onemocnéni

Akutni hemoragicka leukoencefalitida (Hurtova choroba)
- raritni varianta ADEM (tvofi 2% ADEM)

- v ndvaznosti na respiracni infekt dochdazi béhem nékolika hodin k rozvoji febrilii, cephaley,
kfeci a poruchy védomi — MRI - nachazime perivaskularni hemoragie s perifokdlnim edémem

- likvor — pfitomna polymorfonuklearni pleiocytdza
Terapie: jsou doporucovany vysokodavkované intravendzni kortikoidy a plazmaferéza

Progresivni multifokalni leukoencefalopatie (PML)

- fatalni subakutni encefalitida

- pivodcem je JC virus patfici k poliomaviriim

- virus persistuje vétSinou v ledvinach, ale i v B-lymfocytech, mozkové tkani a je vylu¢ovdn
modi

- k aktivaci JCV dochazi predevsim u imunodeficitd s poskozenou T-bunécnou imunitou (HIV,
lymfoproliferace, hereditarni imunodeficience) nebo v disledku dlouhodobé imunosuprese
(orgadnové transplantace, v posledni dobé terapie monoklonalnimi protillatkami napfr.
natalizumabem u RS)

- JCV napada oligodendrocyty a vede k jejich nekréze

- mechanismus rozvoje PML u nemocnych lé¢enych natalizumabem popisuje tzv. teorie
»dvousecného mece” (blokadou HLB natalizumab omezuje vstup imunitnich bunék do CNS,
¢imz brani zanétlivému poskozeni tkané, ale soucasné limituje imunitni dohled nad cizimi
antigeny)

- typické priznaky PML: psychické zmény, zmény osobnosti a kognitivni deficit , parézy,
poruchy zraku ve smyslu hemianopsie, senzitivni pfiznaky, cerebelarni ataxie, zachvaty

- na rozdil od RS se tyto symptomy rozvijeji pozvolna

- MR - pfitomny difuzni T2- a FLAIR (fluid-attenuated inversion recovery) — hyperintenzni
zmény lokalizované predevsim subkortikalné, periventrikularni léze jsou vzacné

- Jejich okraje jsou Spatné ohraniéené a léze se nesyti po podani kontrastni latky
- diagndza PML: spojena predevsim s terapii natalizumabem

-pokud se PML prokdze, je nutné podavani natalizumabu ihned ukonéit a provést
plazmaferézu nebo imunoadsorpci k jeho odstranéni z organismu

-v odstupu nékolika dnli az tydn0 mUzZe dojit k vyraznému zhorseni klinického stavu
nemocného, které je spojeno s restituci imunitniho systému
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- Imunorestitucni zanétlivy syndrom (immune reconstitution inflammatory
syndrome, IRIS) je zplUsoben vstupem aktivovanych CD4+ a CD8+ T-lymfocytd do CNS.
Na MR nachdazime charakteristicky Gd-enhancement PML lézi. Jedinou dosud
osvédcenou terapii IRIS je intravendzni podavani kortikoid(. Presto je progndza
tohoto stavu velmi vazna.
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46. TOXICKOMETABOLICKA A HYPOXICKO-ISCHEMICKA
DEMYELINIZACNi ONEMOCNENI — WERNICKEHO ENCEFALOPATIE,
KORSAKOVUV SY, FUNIKULARNA MYELOZA, CENTRALNI PONTINNI

MYELINOLYZA, MARCHIAVA-BIGNAMIHO SY, POSTHYPOXICKA
LEUKOENCEFALOPATIA, THALAMICKE MOZKOVE PORANENI

Deficience vitaminu B1 (Wernickeho encefalopatie)

- akutné ¢i subakutné probihajici onemocnéni postihujici prevazné nemocné s chronickym
abusem alkoholu

- charakteristické ptiznaky = encefalopatie, oftalmoplegie a ataxie

- nemocni jsou zmateni, dezorientovani, trpi poruchou paméti, je omezena spontanni rec,
méné casto je pfitomna kvantitativni porucha védomi

- po odeznéni akutnich psychotickych symptom{ se vétsinou rozvine Korsakoviiv syndrom:
- retrogradni i antegradni amnézii, kterou nemocny kompenzuje konfabulacemi
- pacient je dezorientovany v ¢ase a prostoru

- pricinou je deficience thiaminu u alkoholikd zplsobena malnutrici, jeho omezenou resorpci
a snizenim aktivity enzym( metabolizujicich thiamin v CNS

- thiamin je nezbytny pro zajisténi axonalniho transportu a synaptické transmise

- pti jeho karenci dochazi ke zvratu aerobniho metabolismu do rychlé glykolyzy a nasledné
k hypoxicko-ischemickému poskozeni mozku

- MRI — vySetfeni nachdzime hyperintenzity periaqueduktalné a v oblasti medidlnich
thalamu, které pti adekvatni terapii rychle mizi, atrofii mammilarnich téles a loZiska
nespecifické demyelinizace

- diagndza — potvrdi nizkd hladina thiaminu v séru, v nasich podnimkach spiSe nizka hladina
vitaminu B12, folatu a zvySena hladina laktatu

Terapie:

- parenterdalnim (50-100 mg/den i.v.) a nasledné peroralnim poddavani thiaminu

- nejdfive se upravuji okohybné poruchy a ataxie, kognitivni zmény perzistuji dlouhodobé

- u lé¢enych pacientl se udavd 10-20% mortalita

Deficience vitaminu B12

- plvodcem kombinované systémové degenerace, kde dominuje postizeni zadnich provazc(
miSnich = funikularni myelé6za

- méné Casta je demyelinizace bilé hmoty mozkové a optikQ

- projevuje se psychotickymi stavy, zménou osobnosti, demenci a oboustrannou poruchou
vizu

- diagndza: prispiva ndlez makrocytarni anémie a snizeni hladiny vitaminu B12 v séru
Terapie:
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- substituce vitaminu B12 (5 dni 1000ug vitaminu B12 intramuskularné, nasledné 500-
1000 ug tydné po dobu 2-3 mésic)

Centralni pontinni myelinolyza

- 0 vzacné zavazné onemocnéni spocivajici v demyelinizaci mozkového kmene, predevsim
pontu, ale i mesencefala, bazalnich ganglii a cerebella

- popsana u chronickych alkoholikd, mlzZe ale postihnout i non-abuzéry

- zplGsobena rychlymi zménami osmolality séra, predevsim rychlou korekci nizkych hladin
minerdlu (zvl. hyponatrémie a hypokalémie)

- dochazi pritom k presunu tekutin v mozkové tkani z intracelularniho prostoru
extraceluldarné a nasledné k osmotické destrukci myelinu

- rizikové stavy: abusus alkoholu, zvl. odvykaci stav, malnutrice, onemocnéni jater a ledvin,
pooperacni stavy, malignity a popaleniny

- klinicky ptiznak: zpocatku apatie, nausea s vomitem, pozdéji pseudobulbdrni paralyza,
parézy okohybnych nerv(, centralni kvadruparéza, psychomotoricky neklid, delirium az koma

Terapie:
- poddavani IVIG ¢i kortikoidU, ale se spornym efektem

- dllezita je predevsim prevence, vyvarovat se vzestupu koncentrace Na v séru vice neZ o
10 mEq/1/24 hodin.

Onemocnéni Marchiafava-Bignami

- raritni onemocnéni
- v soucasnosti postihuje pfevazné alkoholiky, ale i nemocné s malnutrici

- Etiologie zlistava dosud neznama (zvazuje se podil deficience vitamint skupiny B a toxické
pusobeni ethanolu)

- typicka je selektivni demyelinizace corpus callosum

- klinické symptomy: prefrontdlni syndrom s poruchami chovani, apatii nebo agresivitou,
deliberaénimi fenomény, inkontinence, kifeCové stavy, apraxie, parézy Ci ataxie.

- muze probihat akutné s rychle se rozvijejici symptomatikou a komatem vedoucim k amrti,
ale i chronicky

- progndza onemocnéni je nejista
Terapia:

- doporucuje se parenteralni podavani vitamin( skupiny B nebo podavani kortikoid.

Posthypoxicka leukoencefalopatie

- raritni onemocnéni rozvijejici se dny az tydny po prolongované cerebralni hypoxii
- popsané u nemocnych po intoxikaci oxidem uhelnatym
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- v soucasnosti kromé CO intoxikace i komplikace anestézie pfi chirurgickych vykonech,
srdecni zastava, strangulace, hemoragicky Sok, predavkovani opiaty ¢i benzodiazepiny, u
novorozencl prenatdlni nebo perinatdlni hypoxie

- nasledkem difuzni hypoxie mozku dochazi k pfimému poskozeni myelinu, oligodendrocyty a
axony zUstavaji intaktni

- nékterd agens (heroin) jsou navic pfimo myelinotoxicka

- v zavislosti na véku nemocného jsou predilekéné poskozeny urcité struktury CNS (u
nedonosenych novorozencul nachazime periventrikularni demyelinizaci, u donoSenych
novorozencuy je pfitomno postizeni kortexu a subkortikalni bilé hmoty, u vétSich déti a
dospélych jsou léze lokalizovany predevsim v paraventrikularni oblasti, a to v bazalnich
gangliich)

Klinické pfriznaky mohou byt dvoji povahy:

1. parkinsonsky syndrom= dystonie, agitovanost, apatie, halucinace

2. akineticky mutismus= prolongovanad apatie, inkontinence moci i stolice, minimalni
odpovéd na algické podnéty, emocni labilita.

Progndza onemocnéni je nepfimo Umérna véku nemocného. U vétsSiny nemocnych dochazi
béhem 3-6 mésicl k regresi klinickych symptom, dlouhodobé pretrvava kognitivni deficit,
poruchy kratkodobé paméti, koncentrace a emocni labilita.

Traumatické mozkové poranéni

- odpovida axonalnimu mozkovému poranéni

- tize posSkozeni bilé hmoty mozkové je pfimo Umérna tizi Urazu, intenzité Urazového déje
- postizena nejcastéji oblast kortiko-subkortikalni, corpus callosum, capsula interna,
centrum semiovale a rostralni kmen

- klinicky se projevuje kognitivnim deficitem, poruchami paméti, pozornosti a exekutivnich
funkci

- fMRI — v postizenych oblastech dochazi k demyelinizaci, preruseni axonu a tim redukci
funkénich spoji v CNS

Postupné ovsem vlivem mozkové plasticity lze pozorovat aberantni funkéni spoje, které by
mély zajistit kompenzaci funkéniho deficitu.
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47. PLEXOPATIE

Periferni nervovy systém — uvod

- je tvoren perifernimi, hlavovymi a autonomnimi nervy, a to vcetné prednich a zadnich roh(
misnich a gangliovych bunék v misnim segmentu. Gangliové buriky (motorické, senzitivni i
autonomni) se nachazeji v misnich segmentech, senzitivni neurony rovnéz ve spinalnich
gangliich a gangliich hlavovych nerv(, neurony autonomniho systému v

gangliich paravertebralnich i hlavovych nervi a déle i v perifernich organech (v srdci,
zazivacim systému). Vlastni gangliové bunky (neurony) maji relativné malé télo a dlouhé
vybézky — dendrity a neurity (i pres 1 metr). V téle neuron( se nachazeji bunécné organely
dllezité pro ziskavani energie (mitochondrie), pro tvorbu bilkovin (ribozomy,
endoplasmatické retikulum), pro transport (mikrozomy), dlilezité z genetického hlediska
(jadro, mitochondrie). Membrana neuronu je klidové polarizovana, obsahuje iontové kandly,
receptory, na téle neuronu jsou synapse (axo-somatické) a inicidlni segment (axonal hillock)
je mistem vzniku akéniho potencidlu, ktery je dale veden neuritem (axonem) do periferie.
Periferni vybézky neuronu jsou obaleny pochvami — Schwannova (vZdy jedna Schwannova
burika se obtaci kolem axonu) a myelinova (bunééné membrany Schwannovy buriky naléhaji
tésné na sebe). U myelinizovanych vldken jsou v malych odstupech Ranvierovy zarezy (zde
dochazi k otevieni iontovych kanall, k depolarizaci a vzapéti znovu k repolarizaci) a mezi
nimi Useky obaleny jednou Schwannovou burikou — internodia. V myelinizovanych viaknech
se impulz Sifi ,,skakavym vedenim“ a v nemyelinizovanych vldknech je vedeni kontinualni (a
pomalé). Axony se zakoncuji na perifernich orgdnech — nervosvalovou ploténkou na svalech,
na zlazach, vnitinich organech, dostrediva vldkna vedou vzruchy vznikajici v perifernich
specializovanych senzitivnich organech (Krauseho télisko, svalové vieténko, volné nervové
zakonceni). Periferni nervovy systém je ¢asto tésné spjat s cévami. Které maji dostate¢nou
kapacitu pro krevni zasobeni struktur PNS (arterie, kapilary, Zily; nejsou lymfatické cévy,
provazejici vazivova tkan).

Plexopatie

Definice:

- poskozeni plexu (cervikalni, brachialni a lumbosakralni plexus) rdzného plavodu

- primarni / sekunddarni.

Etiologie:

- léze plexu byva traumatického plvodu, zanétliva, autoimunitni, kompresivni, ischemicka,
toxicka, hereditarni

Klinicky obraz:
- zaleZi na rozvoji a rozsahu poskozeni plexu, soucasné se vyskytujicich dalSich pfiznacich.

Diagnostika:

- zobrazovaci vysettfeni (MRI, CT, UZ), laboratorni odbéry (véetné CK a odbéru na
autoprotilatky, genetické vysetreni), cévni vysetreni (UZ, angiografie, venografie), likvor,
EMG.

Diferencialni diagnostika:

- odlisit polyradikulopatii (poSkozeni nékolika kofenl se simultannim vznikem ¢i se
soucasnou progresi, lokalizace mGze byt na jedné koncetiné, ale ¢astéji oboustranné a nékdy
je i postizeni kofenu difuzni.,) spinalni procesy, polyneuropatii, cévni

Terapie:
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vrve

(dekomprese, pfemosténi defektu, rekonstrukce plexu)

Léze cervikalniho plexu
- tvofen rami ventrales spindlnich nervi C1-C4
- inervuje: hluboké Sijové svaly, dolni dvé tretiny trapézového svalu a zejména branici
- senzitivné inervuje: krk, ramena az po akromion, pfedni stranu hrudniku az témér po
bradavky
- pficina: traumaticky, na podkladé tumordzni infiltrace, zanétem, traumaticky iatrogenne
(pti odstrarfiovani metastaz nezfidka dochazi k ¢astecnému ¢i Uplnému preruseni vétvi plexus
brachialni (v€etné n. accessorius)
- bolestiva amyotrofie ramene (syndrom Parsonage-Turner) : vyznacuje se rovnéz
postizenim svalstva ramene (v€etné m. trapezius) i branice
- paréza branice: vede k dusnosti, vice v noci — vleZze (ortopnoe), omezeny pohyb branice se
prokaze skiaskopicky, pomoci ultrazvukového vysetieni, na MRI ¢i CT hrudniku

-pomoci jehlové EMG se pfi paréze branice (axonalni Iéze) nalézaji fibrilace a pozitivni
viny vedle nizkych a uzsich MUP (potenciadld motorickych jednotek)

Léze plexus brachialis
- tvofen 5 kofeny (C5-8 a Th1) a Casto jesté prichazi vétve z kofene C4 (prefixovany typ —
v 62 %); jen v malém procentu se vyskytuje spojka s kofenem Th2 (postfixovany typ)
- mUZeme rozliSovat 6 kofenu, pak 3 trunky (horni, stfedni a dolni), divize (skryty za
klavikulou) a 3 konecné fascikly, z nichz vychazi 5 hlavnich kone¢nych nervi
- zakladni vztah pro diagnostiku lézi plexus brachialis je vztah ke ganglion spinale
- rozezndva se proto:
e |éze pre- a postganglionalni (v téch nejsou vybavné SNAP a pfitom porucha Citi je pfi
obou typech lézi)
e supra- a infraklavikularni = podle vztahu ke klicku
Supraklavikularni ¢ast:
- ve fossa supraclavicularis se nachazi primarni svazky — trunci
e horni truncus = tvoren vlakny korenl C5-6
e stiedni truncus = prevdiné korenem C7 (v mensi mife C6 a C8)
e dolni truncus = C8-Th1l
= ze supraklavikuldrni ¢asti plexus brachialis vychazi:
» n. dorsalis scapulae (pro mm. rhomboidei)
» n. thoracicus longus (pro m. serratus anterior)
» n. suprascapularis (pro mm. supraspinatus a infraspinatus)
= primarni svazky se déli na:
e dorzalni vétve = inervujici extensory
e ventralni vétve = zasobuijici flexory.
Divize:
- ve stfedni ¢asti plexu, ktera je kryta kliéni kosti, se nachdzeji divize plexu
Infraklavikuldrni ¢ast:
- v této Casti pazni pletené se nachazeji sekundarni svazky — fascikly
- vldkna plexu jiz ztraceji segmentalni usporadani a z dolni ¢asti pazni pletené vychazeji
konecéné nervy plexu
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o fascikulus lateralis (C5-7) vychazi: n. musculocutaneus a ¢ast pro n. medianus
(inervuje ¢ast flexora)
e fascikulus posterior (C5-Th1): n. radialis a n. axillaris.
e fascikulus medialis (C8-Th1): n. ulnaris, medialni ¢ast n.medianus a n. cutaneus
brachii a antebrachii medialis.
= kompletni léze plexus brachialis se projevi:
e chabou plegii horni koncetiny (pletence, paze, ruky)
e zachovana je pouze elevace ramene (m. trapezius — intervace kranidlni ¢ast n.
accessorius),
anestézie je na celé HK, kromé vnitini a zadni plochy pazZe (nn. Intercostobrachiales)
tézka atrofie
reflexy jsou nevybavné
e muZe byt pfitomen Hornertliv syndrom
Léze plexus brachialis horniho typu (C5-6; Erb), projevi se oslabenim v oblasti pletence a
ramene, pritom akrum je dobre hybné (,,dobra ruka na Spatném rameni“).
Léze plexus brachialis dolniho typu (C8-Th1). Jsou postizeny drobné svaly ruky (,,Spatna ruka
na dobrém rameni“), maze byt pfitomen Horner(v syndrom.
Léze plexus brachialis stfedniho typu (zejména C7) je vzacna porucha. Projevi se zejména
omezenim extenze v lokti, zapésti a prstech.

Supraklavikuldrni ¢ast Infraklavikularni ¢ast

Traumata Fraktury hlavice pazni kosti
Porodnické léze Penetrujici poranéni

Operace srdce Angiografie a. axillaris, bloky n. axillaris
Nadory Ozareni

Zanétlivé priciny Neurovaskuldrni poranéni

Traumata plexus brachialis:

vvvs

- koreny v cervikdlni Urovni, jsou totiz tenké a ve srovnani s perifernimi nervy je jejich
pevnost asi 10krat mensi
- typickym traumatem vedoucim k poranéni plexus brachialis je pad na rameno, tah za
rameno ¢i horni koncetinu (= jednd se o Urazy dopravni (pad s motorky, kola), sportovni €i
pracovni (zachyceni HK do stroje)
- vzhledem k mechanismu Urazu se jedna o riznou kombinaci avulze kotfend, pretrzeni
vldken plexu i poranéni vétvi plexu.
+¢ avulze kofenl = |épe zobrazi myelo-CT (ndlez prazdnych pochev kofend, Ci
kofenovych cyst) nez MRl
-denervacni syndrom vznikd aZ po 3 tydnech od urazu (jehlova EMG)
¢ porodni léze brachialniho plexu = u vétsiny nemocnych horniho typu.
Terapie:
- operacni indikace zavisi jak na klinickém, EMG a CT/MRI nélezu, ale také na pracovisti a
zkusSenostech operatéra
- pfi rekonstrukci plexu se uziva sesiti, premosténi defektu Stépy n. suralis, neurotizace
(nasiti perifernich ¢asti prerusenych nervl na zachované periferni nervy — interkostalni,
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branicni, accessorius) ¢i vyuZiti Oberlinovy techniky (end-to-end nasiti fascikld zachovanych
nervl na periferni fascikly pferusenych nervi)
- pfi kompletni [ézi plexu je tfeba obnovit flexi v lokti a abdukci paze
- léze plexu se vyznacuji dlouhotrvajicimi a Ié¢bou Spatné ovlivnitelnymi neuropatickymi
bolestmi
- v |é¢bé porodnich lézi se kromé dlouhodobé rehabilitace vyuziva operace s rekonstrukci
plexu i obnové pohybu
- porodni léze se maji operovat do 6 mésicl od porodu.
Idiopaticka neuropatie brachidlniho plexu (syndrom Parsonage-Turner)
Definice:
- rychle se rozvijejici 1éze brachidlniho plexu zacinajici bolestmi, sledovédna rozvojem non-
uniformnich paréz a atrofii sval(i
Etiologie:
- zanétlivé autoimunitni postiZzeni plexu a jeho vétvi. V typickych pfipadech predchazi infekce
(virovd), ockovani, lehké trauma &i porod.
Klinicky obraz:
- nejcastéji ve stfednim véku
- Castéji jsou postiZzeny Zeny

e zpocatku bolesti, vice v noci, lokalizovany jsou v rameni, lopatce, krku

e pasivni pohyby v rameni a ¢asto kréni patefe nejsou bolesti omezeny

e parestézie

e pfi Ustupu bolesti se rozvijeji parézy a postupné atrofie svall
- postizeni n. thoracicus longus (odstavajici lopatkou), n. axillaris (nemoZnost abdukce paze),
n. interosseus anterior (nesvede flexe konec¢ného ¢lanku 1.-3.prstu), n. suprascapularis
(vyraznéjsi paréza a atrofie m. infraspinatus nez m. supraspinatus), n. radialis ¢i ulnaris
- postizeny i nervy mimo plexus brachialis — n. accessorius (pokles ramene), n. recurrens
(afonie), n. phrenicus (dusnost, ortopnoe)
- rozvoj paréz trva asi 3 tydny (aZ 6) a pak dochazi k Ustupu paréza i atrofii
Diagnéza:
- nejéastéji se diagndza stanovi na podkladé typického klinického obrazu
- v EMG se prokaze nestejnomérna léze motorickych vlaken axonalniho typu a jen malé
postizeni senzitivnich vlaken
- likvorovy nalez byva v normé.
Diferencialni diagnostika:
- jiné léze brachidlniho plexu (trauma, nador, systémové onemocnéni). Nutné je vysetieni
zobrazovacimi metodami (rtg, MRI, CT).
Terapie:
- v akutni fazi: indikovan bolus kortikoidd (nejlépe 3-4 gramy methylprednisolonu v i.v.
infuzich, v pribéhu 6-8 dn), vzhledem k bolestem analgetika véetné opioidu.
- nezbytna dlouhodoba rehabilitace.

Hereditarni neuralgicka amyotrofie

Definice:

- jednd se o AD onemocneéni s lokalizaci genu na chromozomu 17g25.
Klinicky obraz:

- manifestuje ve 2.-4. dekadé

- projevi se atakami bolesti s naslednym oslabenim svalu
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- atak nemoci se vyskytuje vice nez u sporadické formy. Jsou postizeny tytéz svalové skupiny
- provokacni faktory: infekce, trauma, porod, operace.

Terapie:

- v atakach je ucelné podat velkou davku kortikoid( intravenézné — dojde k vyraznému
utlumu bolesti

Thoracic outlet syndrom (TOS) — syndrom horni hrudni apertury
Definice:
- komprese ¢asti brachialniho plexu, zasobujici arterie ¢i vény s bolestmi a ptiznaky léze
nervovych kmenl je obraz syndromu horni hrudni apertury.
Etiologie:
- mUZe se jednat o pfimou kompresi nervovych kmen( (tzv. neurogenni thoracic outlet
syndrom; je vSak vzacny)
- Castéji se jednd o kompresi Zil ¢i arterii (a. subclavia) s naslednou ischémii jednotlivych
struktur plexus brachialis. Byva pfitomno kréni Zebro, pfilis dlouhy proces transversus C7,
premostujici vaz mezi krénim a 1. Zebrem, hypertrofie skalenovych svald.
Klinicky obraz:
e bolesti vyzafujici z oblasti plexu (ale i dolni C patefe) do vnitini plochy paze, predlokti
a Casto az do ruky
e parestézie i hypestézie této oblasti
e slabost drobnych sval( ruky, a to zejména thenaru (vlidkna Th1 byvaji vice postizena
nez C8)
- tlak na plexus (v nadklickové jamce) mlze provokovat bolesti i parestézie v Th1-C8
- u arterialni formy (stendza a. subclavia) je provokujicim momentem abdukce paze
s vymizenim pulzu a provokaci hypestézie Th1-C8 ¢i Adsonuyv test (rotace hlavy na opacnou
stranu a nadech se zadrzenim dechu vede k vymizeni tepu na postizené HK a k provokaci
parestézii a hypestézie)
Diagnéza:
- klinicky ndlez s provokacénimi testy ma nejvétsi vyznam
- RTG kréni patere a horni hrudni apertury muze prokazat degenerativni zmény i abnormity
(kréni Zebro)
- MRI plexu jiz odhali nejen struktury komprimujici plexus, ale také zndzorni deformity
jednotlivych nervovych struktur, jejich zmény signalu v T1i T2 zobrazeni jsou kvalifikovany
jako znamky poskozeni myelinu a axon(
- angiografie prokaze strukturalni zmeény cév ¢i kolateralni obéh, venografie pak kompresi
jednotlivych zil (véetné provedeni pti abdukci paze)
- neurofyziologické vySetieni miva charakteristicky nalez:
=vzhledem k tomu, Ze svalstvo thenaru je inervovano Th1-C8 a ukazovak ma senzitivni vlakna
C6-7, dochazi pti postizeni medialniho fasciklu (cozZ je typicky mechanismus u pravého
neurogenniho TOS) k 1ézi motorickych vldken n. medianus. Senzitivni vlakna (C6) jsou vsak
z lateralniho fasciklu. Proto byva snizena amplituda CMAP (sumacni svalovy akéni potencial)
pro n. medianus i n. ulnaris, ale amplituda SNAP (senzitivni nervovy akéni potencial) byva
snizena pro V. prst a normalni pro Il. prst. Je rovnéz nizsi SNAP pro n. cutaneus antebrachii
medialis pfi srovnani se zdravou stranou. Jehlova EMG mUze prokazat castecny denervacni
syndrom (fibrilace, pozitivni viny) v hypothenaru i thenaru ¢i neurogenni zmény MUP
(akénich potencial motorickych jednotek) u chronickych lézi.
Diferencialni diagnostika. Lokalizace |éze a tiZe postiZeni vlaken je stanovena pomocnymi
metodami. Casto se mGze TOS kombinovat s vertebrogennim syndromem. Vlastni pfi¢ina TOS
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(cévni, komprese, nador, zanét) viak predstavuje problém, ktery lze z&3asti vyresit
zobrazovacimi metodami (MRI, scintigrafie), ale z¢asti je nutno pfistoupit k operacni revizi (Ci
biopsii).

Terapie:

vrve

Postradiacni plexopatie
Definice:
- postupny rozvoj slabosti, atrofii svalll, poruch Citi, které byvaji u ¢asti nemocnych
provazeny bolestmi, nasledujici mésice, roky i desitky let (pfes 30) od ozareni hrudniku a
oblasti plexu pro karcinom prsu
Etiologie:
- po urcité latenci dochazi k postupné ztraté myelinu, fibrdze, ztlusténi sarkolemy, hyalinizaci
i obliteraci vasa nervorum
- vyssi davky radiace (nad 5000 cGy), vétsi pocet vstupt radiacni 1éCby (port(), pridatna
chemoterapie, rozsah resekce axilarnich uzlin.
Klinicky obraz:

e postupné progredujici slabost a atrofie svalll, parestézie, pak hypestézie a bolest

e (Castéji byva primarné postizen horni trunkus.
Diagnostika:
- tfeba vyloucit nddorovou pficinu (recidiva) = zobrazovaci vysetfeni (MRI, CT, Scintigrafie)
indikovano v prvé radé
- EMG nalez — charakteristicky = pfitomny abnormni nalezy motorické a senzitivni
neurografie a pfi jehlové EMG se registruji ndpadné velké MUP a patologicka spontanni
aktivita

- kromé fibrilaci a pozitivnich vin jsou to myokymie, které jsou velmi ¢etné (u

plexopatie neoplastického plvodu jsou velmi vzacné)
Diferencialni diagnostika:
- nutno odlisit od neoplastické plexopatie (infiltrace ¢i komprese plexu), od hematomu,
abscesU, aneurysmat (a. subclavia), TOS, zanétlivé plexopatie (Parsonage-Turner)
- klinicky obraz, priibéh, zobrazovaci vysetreni (MRI) i EMG umoznuji dostatecné presnou
diferenciaci
Terapie:
- neni jasné prokadzana Zadna terapie
- popisuji se urcité efekty po terapii zlepsujici prokrveni pletené, po hyperbarické
oxygenoterapii.
- pfi neuropatické bolesti je indikovana prislusna terapie (opioidy, gabapentin)

Léze plexus lumbosacralis
- sklada se ze dvou casti
1. plexus lumbalis = tvofen prednimi vétvemi kofen(i Th12-L4
2. plexus sacralis = tvoren koreny L4-S3
e na néj navazuje plexus coccygealis S2-Col
- pri¢ina: komprese hematomy (¢asto iatrogenniho plvodu), zanéty, invazivnimi tumory,
ischemii, vyskytuji se traumata plexu i hereditarni choroby.

Klinicky nalez:
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e jednostrannou parézou dolni koncetiny, poruchou Citi charakterizovanou Sirsi
koZni oblasti, nez by pfindlezelo kofenové oblasti ¢i jednomu perifernimu
nervu

o |éze plexu lumbalis = oslabeni flexe a addukce v kycli, extenze stehna

e |éze plexus sacralis = oslabena extenze stehna, flexe v kolenég, flexe a extenze
v hleznu a poruchy ¢iti na bérci a noze, zadni ploSe stehna, s areflexii a

anestézii.
e tepld asuchd klze s perifernimi edémy
Diagnostika:
- vzhledem k lokalizaci (retroperitoneum, panev) = MRI, CT a do urcité miry je pfinosné i UZ
vysSetfeni

- EMG = je moZno stanovit rozsah a tiZi éze (poruchy vedeni, axondlni léze

- vySetfeni paraspindlnich svall (mm. multifidi) pro stanoveni pfipadné radikuldrni ¢i spinalni
léze (rr. dorsales spinalnich nervi

- angiografie cév pfi cévnim poskozeni

Diferencialni diagnostika:

- odliseni radikulopatii (véetné r. dorsalis), myelopatii (sfinkerové poruchy a perianogenitalni
poruchy Citi), éze kaudy, zanétlivé afekce (lumbalni punkce je nezbytna) ¢i cévni pavod
postizeni (UZ aorty, cév panve i DK).

Terapie:

vrsve

- dlouhodoba rehabilitace (véetné lazni)
Diabeticka lumbosakralni radikulo-plexopatie
Definice:
- lumbo-sakralni plexopatie (proximalni diabetickd neuropatie; diabeticka amyotrofie)
kombinovana s postizenim kofen( i vétvi plexu
- vyznacuje se bolestmi stehen s rozvojem paréz stehennich a glutealnich svalU.
- postizeni je vétSinou jednostranné s rozvojem klinického nalezu na druhé DK po latenci
nékolika tydn(
- poruchy ¢iti jsou v pozadi a nemoc ma limitovany priibéh.
Etiologie:
- u diabetik( typu 2, bez poruchy kompenzace diabetu, avsak s vyraznym ubytkem hmotnosti
(aZz 20 %), s prevahou katabolickych procest
- v bioptickych preparatech postizenych svall (zejména mm. vasti femoris) se nachazeji
zanétlivé zndmky charakteru vaskulitidy ¢i mikrovaskulitidy, jindy trombdzy drobnych arteri
- na postiZzenych nervech se nachazi ztlusténi, neovaskularizace, segmentalni demyelinizace a
axondlni degenerace
Klinicky nalez:
- u diabetika typu 2 s relativné dobrou kompenzaci:
e bolesti stehennich a glutedlnich sval(, ¢astéji jednostranné, sledované ubytkem
hmotnosti.
e atrofie svall (predni i zadni skupiny stehna, hyzdi) s parézou (s latenci se postizZeni Sifi
po i na druhou stranu)
e a7 50 % nemocnych je ve stadiu rozvinuté plexopatie na sedacce, nejsou schopni
chlze
e poruchy (iti jsou v pozadi a restituce atrofii a paréz je velmi pomala (az 2 roky) au
znacné C¢asti je znacéné neuplnd
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Diagnostika:

- klinicky obraz je sugestivni. V EMG vysetfeni je prikaz axonalni Iéze s nalezem fibrilaci,
pozitivnich vin i s redukci po¢tu MUP. CMAP pro n.femoralis je nizsi a DML prodlouzena.
Casto byvaji pfitomny projevy distalni diabetické pfevainé senzitivni polyneuropatie.
Diferencialni diagnostika:

- Castd zaména s vicekofenovym syndromem spondylogenniho plivodu (pfi uzkém patefnim
kandlu, foraminostendzach, polydiskopatii). Vzhledem k Gbytku hmotnosti se pomysli na
nadorovy proces Ci chronicky zanét (ulcerdzni kolitis, Crohnova nemoc). Je nutno
diferencovat proti polyneuropatiim — napf. CIDP (ta ma vyrazné snizenou MCV, bloky vedeni,
del$i DML i na akru DK).

Terapie:

- neni znama; diabetes je kompenzovan

- nutno tlumit bolesti (véetné opioid(), pravidelné rehabilitovat a vyuzit fyzikalni metody
(vzhledem k vyraznym atrofiim)
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48.MONONEUROPATIE

- jednd se o izolované postizeni jednoho nervu, rizné lokalizace, tize i rlizné etiologie.
Mononeuropatie na HK

N. dorsalis scapulae (C4-C5)

- Cisté motoricky nerv vychdzi proximalné od plexus brachialis z kofent C4 a C5

- inervuje: levator scapulae a mm. rhomboidei

- pti lézi nervu dochazi poklesu lopatky a odstava vnitfni thel lopatky

- pfi¢ina: pfi neuralgické amyotrofii a na pfi traumatech.

N. thoracicus longus (C5-C7)

- Cisté motoricky nerv s dlouhym priibéhem

- inervuje: m. serratus anterior

- pti jeho |ézi vznika scapula allata (vice pfi predpazeni ¢i zatla¢eni rukou proti odporu)

- pfi¢ina: traumata, komprese (popruhy batohu), pfi neuralgické amyotrofii

N. suprascapularis (C5-C6)

- inervuje motoricky: mm. supra- a infraspinatus, proprioceptivni dostfediva vldkna vedou
impulzy ze sval(, vazu a kloubU

- pri¢ina: traumaticky, pfi neuralgické amyotrofii, pti dlouhodobém pretizeni (UzZinové
syndrom v incisura scapulae a v incisura glenohumeralis).

N. subscapularis (C5-C8)

- Cisté motoricky nerv

- inervuje: mm. subscapularis a teres major

- pfi€iny: traumatické — pady na rameno. Dochazi k oslabeni vnitini rotace a addukce paze.
N. thoracodorsalis (C6-C8)

- Cisté motoricky nerv zasobuje m. latissimus dorsi

- pficina: vzdy o trauma

- klinicky se projevi oslabeni zapaZeni a fixace v rameni.

NN. pectorales mediales et laterales (C5-Th1)

- Cisté motorické nervy

- inervuji: oba prsni svaly.

- pficina: traumatickou lézi ¢i zanét (neuralgickd amyotrofie)

- projevi se oslabenim addukce paze

N. axillaris (C5-C6)

- zacina z dorzalni fasciklu

- motoricky inervuje: mm. deltoideus a teres minor

- paréza deltového svalu je velmi markantni — nemocny neprovede abdukci paze nad 20°
- pti atrofii m. deltoideus je hlavice pazni kosti pfimo pod k{zi

- pri¢iny: jsou traumata (pad na rameno, luxace), zanéty, Uzinovy syndrom (vyjimecné — ve
foramen quadrilaterum), cévni

N. musculocutaneus (C5-C7)

- zacina z lateralniho fasciklu

- motoricky inervuje: mm. brachialis, coracobrachialis a biceps brachii

- senzitivné zasobuje: laterdlni poloviny volarni plochy predlokti az po zapésti

- pfi lézi nervu je vyrazné oslabena flexe v lokti, z&3sti i supinace predlokti a elevace paze
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- pfi€ina: traumata vc€etné iatrogennich; zanéty (neuralgicka amyotrofie); Uzinové syndromy
(pfi prachodu kmene nervu skrze m. coracobrachialis €i n. cutaneus antebrachii lateralis
(lateralné od Slachy m. biceps brachii).

N. radialis (C5-C8, Th1)

- zacCind z dorzdlniho fasciklu, prochazi axilou, mezi medialni a lateralni hlavou m. triceps,
pres sulcus spiralis pazni kosti a déli se na hlubokou vétev, ktera se zanofuje do m. supinator,
a na povrchni (senzitivni vétev), kterd inervuje dorzalni plochu predlokti, ruky a az k I.-11l.
prstu

- motoricky inervuje: m. triceps brachii, radidlni a dorzalni skupinu svall predlokti

- pti lézi nervu dochazi k oslabeni extenze predlokti (vysoka Iéze), flexe predlokti a radialni
dukce ruky (radialni skupina) a supinace i extenze ruky a prst(

- pri¢ina: traumata (paze, fraktury pazni kosti, luxace, oteviené rany), komprese nervu (v
sulcus spiralis — ,,obrna milenct”), hereditarni neuropatie s tendenci ke vzniku tlakovych
obrn — HNPP, diabetickd neuropatie

- UZinové syndromy = nejcastéjsi je supinatorového kanalu — vyznacduje se oslabenim extenze
prstl bez vyraznéjsiho oslabeni extenze ruky (neutralni polohu ruky zajistuji mm. extensor
carpi radialis longus a brevis).

- pti lézich n.radialis je dllezita diferencialni diagnostika, a to nejen rozliSenim léze n.radialis
od jinych- napodobuijicich poruch (napf. pfepadani ruky i centralnich paréz, léze plexus
brachialis, radikulopatie C8, neuropatie pfi chronické intoxikaci olovem), ale rovnéz urcenim
vysky léze (axila, horni ¢i stfedni paZe, n. interosseus posterior)

- n. radialis ma dobrou reinervacni schopnost, proto i po operacich nerv(i s pouZzitim Stépu je
progndza pfizniva

N. medianus (C5-8, Th1)

- vznika charakteristickym vidlicovitym spojenim vétve z medialniho i vétve z laterdlniho
fasciklu

- na predlokti inervuje: mm. pronator teres, flexor carpi radialis, palmaris longus a flexor
digitorum superficialis

- hluboka vétev — n. interosseus anterior — probiha po interossealni membrané a intervuje
mm. flexor pollicis longus, flexor digitorum profundus pro Il.-lll. prst a pronator quadratus.

- po pruchodu karpalnim tunelem (pod ligamentum carpi transversum) inervuje: vétsinu
svalll thenaru, lumbrikalni svaly pro Il. a lll. prst a kGzi na dlani a [, 1., lll., a radialni polovinu
IV. prstu.

- pri vysoké lézi (axila, paze, loket) dochazi k postiZzeni vSech inervovanych svall i k poruse
Citi

- pfi poruse n. interosseus anterior neni mozna flexe distalniho ¢lanku I.-1ll. prstu, ale iti i
hybnost thenaru jsou v normé

Syndrom karpalniho tunelu (SKT)

- nejéastéjsi 1ézi n.medianus

- pti prachodu fyziologickou UZinou muzZe pfi pretizeni, degenerativnich ¢i zanétlivych
zméndch dojit ke chronické kompresi senzitivnich a pozdéji i motorickych vilaken, ktera se
projevi brnénim

- nejprve je brnéni v noci (pacient ruku procvicuje a spousti nékolikrat za noc), pak i pri zatézi
ruky (jizda na kole, drobné prace v domacnosti)

- pak se objevi hypestézie zacinajici na Spickach prstl a Sitice se do dlané
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- nakonec dojde k |ézi motorickych vlaken (atrofie lateralniho thenaru, oslabeni volarni
abdukce palce, drapovité postaveni Il.-1ll. prstu pro parézu lumbrikalnich sval()
- diagnostika: pomoci EMG (prodlouzeni DML, snizeni SNAP, SCV, pak i snizeni CMAP, a
nakonec rozvoj denervacniho syndrom s nalezem fibrilaci, pozitivnich vin a neurogenni zmén
MUP)
- USG - Ize zndzornit jak n. medianus v KT, tak zmény struktur a vyskyt abnormit v okoli
Lécba:
- konzervativni = spociva ve snizeni pretizeni ruky, podani antirevmatik, pfiloZzeni extencni
dlahy na zapésti na noc, pri nelepseni obstfik karpalniho tunelu lokdlnim anestetikem
v kombinaci s kortikoidy
- pokud efekt konzervativni Ié¢by neni dostacujici ¢i je vyrazny ndlez na EMG (parcialni
denervacni syndrom), pak je indikovana chirurgicka lécba (klasicka oteviena metoda ci
endoskopické protéti ligamentum carpi transversum)
- pomérné c¢astou chorobou z povolani a pro stanoveni diagndzy stfedniho stupné poskozeni
n. medianus existuji pevné normy (klinické i EMG).
N. ulnaris (C8-Th1, event.. C7)
- zacina z medialniho fasciklu, probiha na pazi v sulcus bicipitalis medialis, pfes sulcus n.
ulnaris pod apneurdzu mezi dvéma hlavami m. flexor carpi ulnaris a pod svaly volarniho
predlokti na zapésti
- pfes Guyon(v kanal (pouze pod palmarni aponeurdzou) ptichazi do dlané, kde probiha
obloukovité aZ k thenaru
- motoricky inervuje: flexor carpi ulnaris, flexor digitorum profundus (pro IV.-V.prst — flexe
distalniho ¢lanku prstl), svaly hypothenaru, interossei dorsales i volares, lumbricales pro IV.
a V.prst a ¢ast svall thenaru (véetné m. adductor pollicis)
- senzitivné inervuje: k{Zi na hypothenaru, V. a ulndrni poloviné IV.prstu, bazi hypothenaru
(r. palmaris) i dorsum ruky v ulnarni poloviné (r. dorsalis) a distdlniho predlokti
- |éze n. ulnaris je moZno seradit podle vyskového postizeni — v axile, na paze, v oblasti lokte,
na zapésti a nékolik typl léze v dlani:
o distalni Iéze na zapésti a v dlani: manifestuji postizenim drobnych svall ruky
o vysoké léze (paze-loket): vyznacuji se oslabenim ulnarni dukce a volarni flexe ruky,
flexi distalnich ¢lanku IV. a V.prstu. Napadné jsou atrofie drobnych svall ruky
(interossei, hypothenar, medidlni thenar)
= z velké miry zajistuje ichopovou schopnost ruky.
- priciny: traumatické (luxace a fraktury v oblasti lokte, zapésti), kompresivni (otlak loketniho
nervu pfi opirani o flektovany loket — tak to byvalo u sklar a dalSich profesi), zanétlivé.
- UZinové syndromy:
e chronicky komprimovan v Gizkém sulcus n. ulnaris v lokti
e pfi prichodu kubitdlnim kanalem (pod aponeurdzou m. flexor carpi ulnaris) dochazi
k rozvoji komprese
e prlchod uzsim Guyonovym kanalem (pfi pretizeni ruky) mlze byt podkladem
uzinového syndromu
Diagnostika: se uplatni EMG (jsou jiZz stanoveny normy pro diagnézu poskozeni loketniho
nervu v lokti stfedniho stupné — pro profesionalni Uzinovy syndrom), ultrazvukové vysetreni
nervu. Lécba je vétSinou konzervativni, ale v pfipadé rozvoje denervacniho syndromu je
indikovana chirurgicka revize s uvolnénim vldken loketniho nervu a vyjimeéné s transpozici
nervu ventrdlné od medidlniho epikondylu.
Nn. Intercostales (Th1-Th12)
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- zacinajici z ventralnich vétvi spinalnich nerva

- prvych 6 paru inervuje: motoricky pouze mezizeberni svaly

- 6 kaudalnich parl inervuje: svaly bfiSni stény

- senzitivni inervace: zac¢ina asi 10 cm nad prsnimi bradavkami (dermatom Th2 sousedi

s dermatomem C4) a dermatomy kranidlnich interkostdlnich nervli maji transverzalni prabéh
- léze interkostalniho nervu se manifestuje parézou a atrofii mezizebernich svald, poruchou
Citi v inervacni zéné nervu, pfiznaky autonomni dysfunkce (poceni, piloarekce, vazomotorika)
- pti postizeni vice interkostdlnich nervi(i se pozoruje omezeni dychacich pohybt v danych
segmentech a pretaZzeni pupku na zdravou stranu pfi kontrakci bfisni stény (vyklenuti
paretické ¢asti brisni stény — bulging).

- pfic¢ina: traumaticky, iatrogenni, tumory hrudni stény i perifernich nerv(, diabetes,
zanétlivy (herpes zoster).

N. iliohypogastricus (L1, event. Th12)

- vystupuje na laterdlnim okraji m. psoas

- inervuje: dolni segment brisnich svall a senzitivné maly okrsek na zevni ¢asti hyzdé a nad
symfyzou

- pti poruse nervu jsou hlavni potiZi neuralgické bolesti, pti vySetfeni Ize objevit poruchu Citi,
drobnd segmentalni paréza btisnich svalll vétSinou ujde pozornosti.

N. ilioinguinalis (L1, event.. L2)

- probiha od lateralniho okraje m. psoas po vnitini plose bfisni stény

- motoricky inervuje: malou ¢ast mm. transversus abdominis a obliquus internus a senzitivné
Uzky pruh kize pod tfiselnym vazem aZ po skrotum (labium majus)

- v popredi potizi nemocnych jsou neuralgické bolesti

- pti prachodu btisni sténou se mlze vytvofit UZina — llioinguinalissyndrom (dle
Mumenthalera).

N. genitofemoralis (L1-L2)

- pronika skrze m. psoas a déli se na ramus femoralis a ramus genitalis

- inervuje: kdzi genitalu a m. cremaster

- léze nervu se projevi parézou m. cremaster (nevybavny kremastericky reflex), poruchou ¢iti
a zejména bolestmi v této lokalizaci (Spermatikusneuralgie)

- postizeni vSech tfi nervli se vyskytuje pfi traumatech a v soucasnosti byva nejcastéji
iatrogenniho pGvodu — po operaci tfiselné kyly (zejména laparoskopické).

N. cutaneus femoris lateralis (L2-L3)

- Cisté senzitivni nerv sméruje od lateralniho okraje m. psoas, pfes m. iliacus, pronika bfisni
sténou medialné od spina iliaca anterior superior a sméfuje na laterdlni plochu stehna, kde
ma svou inervacni kozni oblast

- pfi prlchodu bfisni sténou se Uhlovité ohyba v tuhém fibréznim kanalu fascia lata

- u obéznich lidi (s previslym bfichem) a obzvlasté u diabetik(l dochazi k rozvoji uzinového
syndromu s nepfijemnymi a zejména nocnimi dysestéziemi po zevni plose stehna

- v |é¢bé této ,meralgia parestetica nokturna“ se uzivaji léky na neuropatickou bolest (napr.
gabapentin), je moZno provést obstfik nervu v misté komprese — Uziny, pfi nedspéchu
konzervativni |éCby je na misté chirurgické feSeni — uvolnéni nervu v Uziné

N. cutaneus femoris posterior (S1-S3)

- inervuje: kdZi na dolni poloviné hyzdé, na ¢asti perinea a genitalu, na zadni plose stehna

N. femoralis (L2-4)

- vytvafri se spojenim ventralnich vétvi spinalnich nervi L2-4 uvniti m. psoas, probiha pod
ligamentum inguinale skrze lacuna musculorum, na vnitfni plose distalniho stehna probiha
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jeho konecna senzitivni vétev — n. saphenus — pod slachou m. adductor magnus (Hunterav
kandl) na vnitini plochu bérce

- motoricky inervuje: mm. iliopsoas, sartorius, Ctyfi hlavy quadriceps femoris,

- senzitivné inervuje: k{Zi na predni plosSe stehna a na vnitini ploSe kolena a bérce az vnitini
plochu nohy — nezbytny pro stoj a chizi

- pri proximalni (vysoké) |ézi n. femoralis: dojde k oslabeni flexe v kycli, dale vzdy k oslabeni
extenze bérce a k poruse Citi v inervacni kozni zén

- pri¢ina: traumata, hematomy (i v ramci antikoagulacni |éCby), iatrogenni (komprese a
dystenze nervu pfi gynekologickych ¢i chirurgickych oeracich, aplikace injekci), zanéty, zcela
vyjimecéné Uzinovy syndrom (pod ligamentum inguinale)

N. obturatorius (L2-L4)

- po vystupu z m. psoas sméruje pres sakroiliakalni skloubeni ke canalis obturatorius

- inervuje: celou skupinu adduktor( stehna a senzitivné maly okrsek v distdIni tfetiné vnitini
plochy stehna (Howshipova-Rombergova zéna)

- skupina adduktor( stehna stabilizuje kycel, proto si nemocni s Iézi n. obturatorius stézuji na
oslabeni dolni konéetiny a chodi o Sirsi bazi

- pfi¢ina: pfi traumatech, expanzivnich procesech v panvi, iatrogenné (operace kycle,
laparoskopie), v pribéhu porodu, v rdmci neuralgické amyotrofie.

N. gluteus superior (L4-L5, S1)

- Cisté motoricky nerv vystupuje z panve skrze foramen suprapiriforme a inervuje mm.
gluteus medius, minimus a ventralis

- funkce: abdukce stehna a stabilizace panve vstoje

- u lehdi parézy téchto svalll se nemocny pfi vySetfeni vstoje na postizené DK naklani na
stejnou stranu, aby usnadnil fixaci panve (Duchenntv pfiznak)

- u vyrazné parézy dochazi k seSikmeni panve na zdravou stranu (Trendelenburgtiv pfiznak)
- pficiny: pad na hyzdé, fraktura panve, trzné rany, Uzinovy syndrom m. piriformis, iatrogenni
(injekce).

N. gluteus inferior (L5, S1-S2)

- Cisté motoricky nerv, ktery pronika z panve pres foramen infrapiriforme a inervuje m.
gluteus maximus

- pfi lézi nervu dochazi k paréze a atrofii (viditeIné) m. gluteus maximus a nemocni si stézuji
na bolest v hyzdi a oslabeni extenze stehna

- pficiny — traumata, nadory, protrahovany porod

- dlilezita je i diferencidlni diagnostika — véetné myogenni |éze (myopatie), |éze plexus
lumbosacralis, proximalni neuropatie (diabetes mellitus typu 2).

N. ischiadicus (L4-L5, S1-S3)

formuje se z celého plexus sacralis a vychazi z panve pres foramen infrapiriforme

- peronealni ¢ast se jiz pri vystupu z panve mlze samostatné oddélit

- probiha pod m. gluteus maximus mezi velkym trochanterem a tuber ossis ischii

- po zadni strané stehna sestupuje az do poplitealni jamky, kde se déli na své dvé hlavni
vétve — n. peroneus a n. tibialis.

- na stehné inervuje: mm. semitendinosus, semimembranosus, biceps brachii a ¢ast adductor
magnus. Na stehné nevydava senzitivni vliakna.

- |éze n. ischiadicus na stehné vede k postizeni obou konecnych vétvi a k tomu i oslabeni
flexe v kolennim kloubu pfi paréze zadni skupiny svall stehna

- pri¢iny: tumory, vaskularni (aneurysma), porod, traumata, iatrogenni (v€etné aplikace
injekci), syndrom m. piriformis
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N. tibialis (L4-5, S1-S3)

- vlakna pro n. tibialis jsou v pribéhu n. ischiadicus na stehné umisténa ventralné, a proto
maji zajisténu lepsi protekci proti mechanickym inzultim nez peronealni porce

- oddéluje se v proximalni ¢asti poplitedIni jamky, probihd v zadni skupiné svall bérce a za
vnitfnim kotnikem vstupuje na plantarni plochu nohy

- déli se na konecné vétve — n. plantaris medialis a n. plantaris lateralis

- motoricky inervuje: zadni skupinu svall bérce a svaly planty

- senzitivni inervaéni oblast: zadni plocha bérce (n. suralis se formuje z vétvi n. tibialis i n.
peroneus superficialis) i planta a zevni hrana nohy

- k 1ézi n. tibialis mUze dojit v poplitedIni jamce, na bérci, za vnitfnim kotnikem a k 1ézi obou
koneénych vétvi v oblasti planty

- projevi se oslabenim plantarni flexe nohy i prstd (vysoka) a oslabenim i deformitou planty a
prstll, poruchou Citi

- zejména u traumatické léze se ¢asto udavaji neuralgické bolesti

- pficiny: traumata, hematomy, tumory, aneurysmata (a. poplitea), Uzinové syndromy

- UZinové syndromy: se zfidka vyskytuje syndrom tarzalniho tunelu (chronickd komprese n.
tibialis a jeho vétvi za vnitfnim kotnikem, provazena brnénim, poruchou ¢iti i atrofiemi
drobnych svalll planty)

Mortonova meatarzalgie

- komprese digitalnich nervd na drovni hlaviéek metatarz(, kterd se projevuje palivymi
bolestmi chodidla s akcentaci pfi doslapnuti

- u pokrocilych ptipadl se nachazi i porucha Citi v sousedicich plochach prst( (lll. -1V. a méné
1. -11.)

- pti palpaci lze mezi hlavickami metatarzt nékdy nahmatat drobny hraskovity utvar, pfi
jehoz palpaci se zvétsuji parestézie

- po vysetteni MRI (se zjiSténim vazivového Utvaru ¢i ztlusténi nervu) ndsleduje operace,
ktera miva velmi dobry efekt.

N. peroneus (L4-L5, S1)

- vlakna pro n. peroneus se v prlibéhu n.ischiadicus diferencuji velmi vysoko — ¢asto jiz

v urovni m. piriformis.

N. peroneus communis s oddéluje v proximalni ¢asti poplitedlni jamky, obtaci se kolem
hlavicky fibuly, zanofuje se do fibromuskuldrniho peronealniho tunelu (mezi fibulou a
uponem m. peroneus longus), po vystupu z tunelu se déli na dvé vétve — n. peroneus
profundus a n. peroneus superificialis.

- hluboka vétev inervuje predni skupinu svalli bérce, drobné svaly na dorzu nohy a senzitivné
maly okrsek dorzalné mezi I.-1l.prstem

- povrchni vétev motoricky inervuje: oba peronealni svaly a senzitivné: distalni dvé tretiny
predni a zevni plochy bérce a vétsi ¢ast hrbetu nohy

- léze n. peroneus profundus se projevi oslabeni dorzalniho flexe nohy i prstll, prepadanim
nohy se zakopavanim o spicku, ,,kohouti ch(zi“ (nemocny hodné zveda koleno, aby nezakopl
o prepadajici nohu), poruchou Citi na hfbeté nohy (I.-Il.prst)

- |éze n. peroneus superficialis se projevi oslabenim a naslednou atrofii mm. peronei
(oslabeni everze nohy, méné plantarni flexe) a zejména poruchou Citi na zevni plose
distalniho bérce a na dorzu nohy

- pri€iny — traumata, aneurysma, kompartment syndrom (predni ¢i lateralni), 1éze koZznich
vétvi také pri tlaku tésnych bot (napft. lyzarskych
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N. pudendalis(S2-54)

- z panve vychazi pres foramen ischiadicum majus (pod m. piriformis) a do perinealni krajiny
se dostava pres foramen ischiadicum minus

- dale mifi doptedu, a pritom prochdzi tunelovitym Utvarem pod tuhou obturatorovou fascii
(Alcockiv kanal)

- po vystupu z kandlu se déli na své konecné vétve —r. rectalis inferior (m. sfincter ani
externus a periandlni kizZe a sliznice), n. peroneus (svaly perinea, sliznice uretry a kize
perinea), n. dorsali penis (clitoridis) (vétve ke corpus cavernosus, kliZze na penisu)

- léze n. pudendalis jsou provazeny nejen perifernimi parézami, poruchami Citi véetné
neuralgickych bolesti, ale také impotenci, poruchou sfinktert

- pri¢iny — traumata, zevni komprese (u cyklist(), porod, trakce, polyneuropatie (diabeticka,
alkoholicka)
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49. AUTOIMUNITNI NEUROPATIE

| 23 Chronické 7 -4

zatni polyradikuloneuropatie + chronicka zanetliva demyelinizaéni

. polyradikuloneuropatie (CIDP)
Fisherav syndrom — MES,AMAN, . multifokélni motorickd neuropatie (MMN)

rreho — GBS)

+ Lewis—Sumneriy syndrom (LSS)

ie ( brachialni — syndrom Parsonage + senzitivni varianty CIDP

+ dysimunitni patie ( klonalni gamap
MGUS, mnohoéetny myelom, Waldenstromova
makroglobulinémie)

« neuropatie pri vaskulitidich (Churg-Straussové syndrom,
Wegenerova granulomatoza, Sjogreniy syndrom)
+ autoimunitni gangliopatie

AIDP (acute inflammatory demyelinating polyneuropathy)

Definice:

- akutni zanétlivé a témér symetrické postizeni perifernich nervi i kofena

- charakteristicky se projevuje rychle progredujicim ascendentnim senzitivné-motorickym
postizenim, ndlezem kondukénich blokd pfi motorické neurografii (EMG) a proteino-
cytologickou disociaci v likvoru.

Etiologie:

- autoimunitni mechanismus postizeni perifernich nervi

- tvori se autoprotildtky proti gangliosidiim myelinové pochvy (u demyeliniza¢nich forem) i
strukturalnim glykoproteindm axonalni membrany (u axonalnich forem)

- aZz u 2/3 nemocnych Ize v anamnéze zjistit vyskyt infekéniho onemocnéni, a to asi 2-3 tydny
pred zac¢atkem AIDP (Campylobacter —s prGjmy, Mycoplasma, cytomegalovirus, virus
Epstein-Barrové, Hemofilus)

- toto onemocnéni bylo podnétem k tvorbé protilatek proti vlastnim tkani — glykoproteintim
perifernich nerv(, a to chemickou a strukturalni podobnosti molekul obald (napf.
Campylobactera) a gangliosid( perifernich nervi. Jedna se o molekularni mimikry

Klinicky obraz:

e nejprve parestézie akra nohou, které se rychle Sifi ascendentné a jsou sledovany
oslabenim — nejprve je porusen stoj a chlize po patach a Spi¢kach, pak neni mozna
chlize pro slabost, oslabeni HK (distalni i proximdlné — s odstavajicimi lopatkami), pak
sed na posteli, mimické svaly, zvednuti hlavy, branice (dechova tisen s tachypnoi a
hypoxii), polykani, ptéza a okohybna inervace.

e symetrické (multifokdlni mechanismus) parézy s bolestmi svall (i zadovych
e poruchy ¢iti
e pfitomny i autonomni pfiznaky (porucha poceni ¢i chybi tachykardie pfi stisku ruky —

viz monitor na JIP)

e utézkych forem se objevuiji sfinkterové poruchy
- rozvoj priznakd trva vétsinou 2-4 tydny, pak je asi 4 -tydenni stabilizace stavu a pak
postupné dochazi k regresi paréz i poruch éiti
Diagnostika: Klinicky prabéh, EMG nélezy (v akutni stadium bloky vedeni v motorickych
vldknech, prodlouZend latence a snizena perzistence F-vin, nizsi amplituda SNAP i nasledné i
nizsi SCV, v akutnim stadiu bez ndlezu fibrilaci a pozitivnich vin pfi vySetreni svall jehlovou
EMG elektrodou), proteino-cytologicka disociace v mozkomisnim moku, pfitomnost
autonomni dysfunkce (hadngrip — chybi zrychleni srdecni frekvence).
Diferencialni diagnostika: Je spousta chorob, které mohou napodobovat AIDP — myastenie,
polyneuropatie, misni léze (roztrousena sklerdza ¢i ADEM), komprese michy (nadorem,
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obratlem), intoxikace ¢i metabolické poruchy. EMG vysetieni ma v diferencialni diagnostice
vedouci postaveni.

Terapie:

- pokud je ndlez alespon stfedné tézky — obtizné chodi — je nutno nemocného Ié¢it aplikaci
vysokych davek intraven6zné podaného imunoglobulinu G — IVIG (2 g/ kg vahy, podané bud’
v davce 0.4 g/kg po pét dnl nebo 1 g/kg po 2 dny) ¢i velkoobjemovou plazmaferézou (5
sezeni, vidy obden)

- akutni Ié¢bou s ovlivnénim imunity se dosahne potlaceni tvorby protilatek s vytlaéenim
protilatek z vazby na receptory v tkanich (IVIG) ¢i k odstranéni protilatek i cytokint
(plazmaferéza)

- pridani kortikoidt k této terapii nevede ke zlepseni vysledkd a podani samotnych
kortikoid( vede ke zhorSeni stavu — jsou kontraindikovany!

- bolesti svall, patere, kiZe a neptijemné dysestézie (neuropatické bolesti) je nutno tlumit
analgetiky véetné opioid Ci Iéky proti neuropatické bolesti (gabapentin)

- bolesti svall ustupuji po horkych a vihkych obkladech

- u 20-25 % dochazi k dechové tisni s tachykardii, tachypnoi, hypoxii i Uzkosti = indikovana
UPV (uméld plicni ventilace) a doporucuje se nemocnych s AIDP ¢asné provedeni
tracheostomie

- u slabosti v oblasti pharyngu dochazi k dysfagii s moZnosti aspirace a situaci zhorsuje jesté
nedostatecné odkaslani = indikovdna nazogastricka sonda a pokud dysfagie trva delsi dobu,
pak je ucelné zavést perkutanni endoskopickou gastrostomii (PEG)

- od zac¢atku nemoci je nutno nemocného polohovat, protahovat paretické svaly a zahdjit
rovnéz kazdodenni aktivni cvic¢eni

Pribéh: Jesté po roce ma asi 20 % nemocnych vyrazné parézy a atrofie svalu. Asi 10 %
nemocnych zmira. Po mnoho mésicu i let trvd zvySena svalova Unavnost, nejistoty,
neuropaticka bolest i celkové snizeni vykonnosti. Nemocni jsou nyni registrovani v ramci
neuromuskuldrni sekce — registr AINSO (akutni zanétlivd nervosvalova onemocnéni).

Varianty akutni polyradikuloneuritidy (GBS)

AMAN - akutni motoricka axonalni neuropatie

- axondlni mechanismus postizeni, kdy specifické protilatky proti glykoproteinim se navazi
na axolemu v oblasti Ranviérovych zarezu

- postiZzena pouze motorickd vldkna, a to v distalnim Useku

- klinicky se AMAN projevi rychlym rozvojem paréz, v EMG se prokazuji fibrilace a pozitivni
viny pfi normalni motorické (byva nizsi amplituda CMAP) a senzitivni neurografii

- vétSinou nedochazi k Wallerové degeneraci a pfi stimulaci motorickych vlaken se nachazi
,reversible conduction failure” (blokada Sifeni vzruchu na podkladé pfechodné poruchy
iontovych kandla)

-vzhledem k postiZeni pouze axonalni membrany je i restituce motorickych axon( rychld a po
nékolika tydnech dojde k uplné upravé

AMSAN - akutni motoricka a senzitivni axondalni neuropatie

- protilatky se navazi na axolemu v Ranvierovych zarezech, a to na motoricka i senzitivni
vldkna, dojde k tézsi axonalni lézi s naslednou Wallerovou degeneraci

- v EMG je masivni nalez fibrilaci a pozitivnich vin, ¢asto nebyva CMAP vibec vybavny, rovnéz

SNAP je nizky az nevybavny
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- klinicky se manifestuje tézka motoricka i senzitivni Iéze s ascendentnim prabéhem

- nutnost umélé plicni ventilace presahuje 20 %, mortalita je vysokd, nasledky (parézy a
atrofie sval(i, poruchy ¢iti) jsou vyrazné

- AMAN se &asté&ji vyskytuje v Azii a Jizni Americe. Lé¢ba je stejna jako u AIDP.

Miller-Fishertiv syndrom (MFS)

- klinicky je charakterizovan rychlym ndstupem oftalmoplegie, ataxie a areflexie

- protilatky (GQ1b ¢i GT1a) se navazou na vazebnd mista okohybnych nervi v paranodalnich
usecich, dale na mozeckova jadra a senzitivni neurony ve spinalnich gangliich

- inervace zornic nebyva vétsSinou postizena

- pomérné casto dochazi ke kombinaci MFS s AIDP, a tehdy dochdzi k parézam sval( trupu a
koncetin i k poruse inervace zornic

- mUZe progredovat a pfechdzet az do postizeni charakteru kmenové encefalitidy
(Bickerstaff), kdy se objevuje porucha védomi i spasticky ndlez na koncetinach (zmény na
BAEP, EEG, MRI s edémem v kmeni)

- Cisty MFS je limitované onemocnéni (self-limited), které odezni spontann

- vzhledem k ¢asté kombinaci s AIDP ¢i moznosti pfechodu do Bickerstaffovy kmenové
encefalitidy se v akutnim stavu lé¢i stejné jako AIDP (IVIG 2 g/kg Ci plazmaferéza - 5 davek
obden).

Akutni plexopatie

Akutni idiopaticka brachialni plexopatie (Parsonage Turner)

- relativné ¢asté postiZzeni, s bolestmi v oblasti ramene v Uvodu a ndsledné nastupuji parézy a
atrofie svalll s typickou asymetrickou multifokalni distribuci a ¢asto velmi pomalou a
nedokonalou Upravou

Akutni lumbosakrdlni plexopatie

- vyskytuje se vzacné

- zanétlivy podklad (viz biopsie nervu

- Castéjsi je u diabetik( a je spojena s Ubytkem hmotnosti (syndrom Bruns a Garland)
- parézy a atrofie jsou ve stehennim a hyzdovém svalstvu. | kdyz bolesti témér vidy
odeznivaji, parézy i atrofie regreduji nedplné.

Chronicka zanétliva demyeliniza¢ni polyneuropatie (CIDP)

Definice: autoimunitniho plvodu, kterd postihuje myelinovou pochvu motorickych i
senzitivnich vlaken, a probihajici v atakdach a remisich ¢i monofazicky — s postupnou progresi
postizeni.
Etiologie: zanétlivé autoimunitni zmény s primarnim postizenim myelinové pochvy se
vyskytuji multifokalné, takZe postiZzeni koncetin mize byt az témér symetrické. Bunécéné i
humoralni autoimunitni mechanismy se podileji na rozvoji zmén myelinové pochvy.
CIDP se nejcastéji vyskytuje po 50. roce, ale existuji i soubory détskych pacienta.
Klinicky nalez:
e ataky s motorickymi i senzitivnimi (zanikovymi i iritacnimi) pfiznaky, s rozvojem
delS$im nez 2 mésice (kritérium chronické neuropatie, vétsinou vyraznymi
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asymetriemi, avSak u pokrocilych pripadt mohou plsobit az dojmem symetrického
postizeni koncetin
e hlavové nervy jsou postiZzeny podstatné méné ¢asto nez u AIDP — pouze v 10-20% a
nebyva tak ¢asta paréza respiracni svalstva (zejména brdnice) a nebyvaji ¢asté
poruchy polykani
e z autonomnich potizi se vyskytuje nejvice zacpa a retence moci
Diagnostika: EMG prikaz postizeni myelinové pochvy tfi nerv( je kritériem diagnostiky.
Snizeni MCV (rychlost vedeni v motorickych vlaknech), nizsi a polyfazické CMAP, prodlouZeni
DML pfi motorické neurografii. Na senzitivni neurografii se naléza snizeni SNAP (az
nevybavnost) a sniZzeni SCV. U chronickych pfipad( jsou prikazné neurogenni zmény MUP a
v téZkych atakdch i nalez necetnych fibrilaci a pozitivnich vin pfi jehlové EMG. Pomoci MRI
Ize prokazat lokalizované ¢i difuzni ztlusténi nervll, zménu signalu v T2 u probihajicich
zanétlivych zmén. Biopsie periferniho nervu (pouze ve vyjimecnych ptipadech diferencidlni
diagnostiky — napf. podezieni na amyloidovou neuropatii ¢i geneticky podminénou) prokaze
zanétlivé zmény, hypertrofii myelinové pochvy, event. druhotné zmény axonu ¢i Ubytek
vlaken).
Diferencialni diagnostika: jiné chronické polyneuropatie (geneticky podminéné,
metabolické, postinfekéni, toxické), myelopatie, plexopatie.
Terapie:
e kortikoidy (bolus 5 g — nejcastéji v intravendznich infuzich po dobu 10 dn)
s navazujici peroralni medikaci kortikoidy (60-80 mg prednisonu denné se snizovanim
po 2-3 mésicich)
e terapie IVIG = u ¢asti nemocnych, kteti se nedostatecné zlepsili po kortikoidech, je
indikovana, a to zpocatku ve vyssi davce (1 g/kg) a pti opakovani (po 3-5 tydnech)
v ddvce 30-50 gram(. Postupné se snazime prodluZovat intervaly mezi infuzemi a
snizovat davku IVIG s titraci takové davky, kterd jesté ma efekt (na 4-6 tydna)
e plazmaferéza = vyjimecné je v refrakternich pfipadech indikovana
- peroralni udrzovaci davku kortikoidy je nezbytné doplnit dalSimi imunosupresivy, které
umozni snizeni davky prednisonu na 5-10 mg denné
- pouziva se azathioprin, cyclosporin A ¢i mykofenylat mofetil

Lewis-Sumner syndrom (LSS)

- multifokdlni ziskana demyelinizacni senzitivni a motoricka neuropatie

- v EMG je charakterizovana bloky vedeni v nékolika motorickych nervech (ve stfednich
usecich, vice na HK) a pfitom jsou rovnéz postizena senzitivni vlakna

- pokud je postizeni motorickych vlaken tézké, byva provazeno vyskytem fibrilaci a
pozitivnich vin. V mozkomisnim moku byva zvySena proteinorachie

- terapia: jsou ucinné kortikoidy, IVIG i plazmaferéza.

Multifokalni motoricka neuropatie (MMN)

- multifokdlni Iéze motorickych vlaken s prikaznymi bloky vedeni pfi motorické neurografii a
normalnim nalezem na senzitivni neurografii

- postizeny jsou hlavné horni konéetiny, nejcastéji n. medianus, pak n.ulnaris a nakonec n.
radialis, v malém procentu i DK a vyjimecéné i branice i trupové svaly

- nalez v mozkomisnim moku je normalni

- terapia: ma prokazanou ucinnost pouze IVIG. Kortikoidy ani plazmaferéza nemaji IéCebny
efekt.
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Senzitivni varianty CIDP

- senzitivni pfiznaky a ataxie jsou prevazujicimi pfiznaky asi u 15 % nemocnych s CIDP.

- distalni ziskana demyelinizacni neuropatie (DADS) se projevuje pouze senzitivnimi pfiznaky
a je provazena zvyseni IgM paraproteinu

- |é€ba: maji vysokou ucinnost kortikoidy vedle IVIG a plazmaferézy

Dysimunitni neuropatie

- imunitné podminéné neuropatie se vyskytuji u nemocnych s paraproteinémi i
dysproteinémii

- monoklonalni gamapatie muize byt benignim procesem (napf. MGUS — moclonal
gammopathy of unknown signifikance), ale muze byt projevem jiné zavazné choroby
(mnohocetného myelomu, Waldenstrémovy makroglobulinémie)

- neuropatie provazejici IgM MGUS se projevuje prevaziné distalné lokalizovanymi
parestéziemi, poruchami iti, ataktickou chizi, ale také palivymi Ci vystielujicimi
neuropatickymi bolestmi

- svalova slabost byva jen lehkého stupné

- obcas se objevuje i atakticky tremor koncetin a nervové kmeny byvaji ztlustélé (palpace)
- v EMG je pfevaha demyeliniza¢niho typu léze

- |é€ba: se uziva imunosuprese a imunomodulace (napf. monoklondlni protilatka proti CD20
— rituximab).
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50. HEREDITARNI NEUROPATIE

- heterogenni skupina poruch, které jsou zpisobeny mutacemi ve vice nez 50 genech

- vétsSinou se projevuji pomalym a postupnym rozvojem, ¢astymi abnormitami skeletu i
pozitivni rodinnou anamnézou

- vysledkem mutaci je léze perifernich nerv(, a to bud demyeliniza¢niho, axonalniho nebo
abnormnim vztahem mezi Schwannovou burnkou a axonem

Choroba Charcotova-Marieho-Toothova (CMT)
Definice:
- nejcastéji se vyskytujici hereditarni PNP a projevuje se pomalou progredujici atrofii
distalnich svalt DK
Etiologie:
- mutace v genech protein( periferniho nervu vede k deficitu téchto proteinl a nasledné
k demyeliniza¢nimu ¢i axonalniho typu
- v perifernich nervech pak chybi dileZité strukturalni proteiny, a to je dlvodem rozvoje typu
léze (myelinopatie ¢i axonopatie) a klinického nélezu
- demyelinizaéni forma se oznacuje jako CMT typ 1 a axonalni jako CMP typ 2.
Klinicky nalez:
- zacina asi ve 20 letech, nejprve postihuje drobné svaly nohy, postupné se rozviji pes cavus a
kladivkovité deformity prstd, zkraceni Achillovy Slachy, pak jiz dochazi k atrofii svalQ lytek
(,¢api nohy“), pak na rukou a predlokti
- asi u 30 % se vyskytuje essencialni temor
- asi u 25 % nemocnych dochazi k hypertrofii perifernich nerv(i
Diagnostika. Neurofyziologické vysetreni:
- je dulezité k prikazu PNP, ke zjisténi ndlezu charakteristického pro hereditarni PNP a
k diferenciaci demyeliniza¢niho a axondlniho typu poruchy
Genetické vySetreni
- fadné odebrand anamnéza s informacemi o tfech generacich dané rodiny (chlze, deformity
nohou, ¢asna umrti, podobné potize jako nemocny, etnicky pivod, konsangvinita)
- existuji formy:
e autosomalné dominantni demyelinizaéni (CMT1)
e axonalni (CMT2), autosomalné recesivni
e formy vdzané na chromosom X (CMTX)
Diferencialni diagnostika
- dulezity je prikaz PNP — nejedna se o jiny typ postizeni (napt. myelopatii ¢i plexopatii)
- potvrzeni hereditarni formy PNP se opira o typicky klinicky nalez: vCetné klenuté nohy a
tenkych lytek, + neurofyziologické vysetieni (uniformni snizeni MCV) a o geneticky prikaz
-z PNP je dulezité vyloucit zanétlivé (CIDP), toxické (alkohol, polékové), metabolické a
endokrinni PNP.
Terapie:
- neexistuje pric¢inny ale ani podstatnéji ucinny zpUsob terapie
- fyzikdlni 1é¢ba pomuze po dlouhou dobu zachovat svalovou silu a rozsah pohyb( v kloubech
- ergoterapie je U¢innd pro podrieni schopnosti provadét aktivity denni ¢innosti
- pfimérené ortézy jsou nezbytné k zachovani schopnosti chiize u pokrocilych forem nemoci
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- ortopedické zakroky slouzi ke korekci deformit, postaveni v kloubech

- |é¢ba bolesti byva nezbytna u nékterych nemocnych

- neuropatickd bolest = ma palivy i brnivy charakter s lokalizaci na akrech DK a ¢asto se vaze
k pfitomnému diabetu

Diabeticka PNP (neviem ¢i sem patri alebo nie :D )

Definice: Diabeticka polyneuropatie je nejcastéjSi PNP, projevuje se poruchou senzitivnich, motorickych i
autonomnich nervl a nejdulezitéjsi pfi¢inou je chronickd hyperglykémie.

Etiologie: Primarni pFic¢inou je chronickd hyperglykémie, na ni navazuji i dalsi metabolické (glykace protein(,
funkce mitochondrii, pentdzovy cyklus) a vaskuklarni (mikroangiopatie) faktory. Na rozvoji diabetické PNP se
Ucastni i dalsi rizikové faktory, a to ovlivnitelné (obezita, hyperlipémie, hypertenze, neurotoxické Iéky, alkohol,
koureni) i neovlivnitelné (délka trvani diabetu, vék, muzské pohlavi, vyska postavy, rodovy vyskyt, hyperaktivita
alddzo-reduktazy).

Klinicky nalez: Podle lokalizace postiZeni, stupné poruchy jednotlivych typl vlaken, rychlosti rozvoje,
reverzibility existuji rizné typy déleni. Tabulka déli diabetické na formy dle lokalizace

Tabulka 4

Tabulka 5 déli diabetické neuropatie dle reverzibility postizeni.

Distalni symetricka senzitivné motoricka polyneuropatie je nejcastéjsi neuropatii u diabetu. Projevuje se
senzitivnimi priznaky na akru DK s postupnym Sifenim parestézii, hypestézie i neuropatické bolesti proximalng,
rovnéz na HK a na trup (pod pupkem). Autonomni pfiznaky byvaji pritomny jiz v ¢asném stadiu diabetické PNP
(anhidréza, vazomotorické poruchy, nedostate¢na mydriaza ve tmavém prostredi). Motorické priznaky
nastupujici pozdéji — slabost a atrofie svalli akra DK s postupnym pfechodem na svaly bérce a rukou.
Proximalni diabeticka neuropatie se vyskytuje u starsich diabetik( 2. typu, je spojena s Ubytkem hmotnosti,
pritom diabetes je kompenzovan. Projevuje se bolestmi svall stehen, postupné oslabeni a atrofie svall
(¢tyrhlavého stehenniho svalu, zadni skupiny svalstva stehen, glutealnich sval(), nemocni ¢asto nejsou schopni
chiize, porucha ¢itf je pfitom v pozadi. Casto byva zacatek jednostranny a teprve o nékolik tydnt pozdéji je
postiZzena i druha strana. Onemocnéni ma dobrou progndzu (,self-limited”), i kdyz parézy i atrofie trvaji mnoho
mésicl a Uprava nebyva kompletni.

Diabeticka trupova polyradikulopatie se v typickych pfipadech vyznacuje vyraznymi bolestmi hrudni stény a
epigastria, které jsou spojeny s Ubytkem hmotnosti. Pro podezieni na nddorové ¢i zanétlivé onemocnéni jsou
nemocni rozsahle vySetfovani, avSak Zzadna z téchto pficin se nenajde. Pfi cileném neurologickém vysetfeni se
zjisti porucha Citi v nékolika sousednich dermatomech v hrudni Grovni, oslabeni bfiSnich svall na jedna strané
s naslednym pretazenim pupku na zdravou stranu. Pfi kontrakci brisnich svall se slabost bfisni stény

v epigastriu projevi vyklenutim stény v této oblasti (,,bulging”). | toto onemocnéni je ,self-limited”, ma dobrou
progndzu, diabetes je kompenzovan, nutné vsak je tlumeni vyraznych neuropatickych bolesti.

Diagnostika. Kazda z mnoha forem diabetické neuropatie ma svou typickou anamnézu i svébytny klinicky nalez.
Laboratorni vysetreni je nezbytnou podminkou pro diagnostiku i cilenou terapii (s event. kompenzaci diabetu).
Elektromyografické vysetfeni ma charakteristicky nalez pro symetrickou PNP (nejprve postizeni SNAP
senzitivnich nervd na DK, pak na HK, pak sniZeni rychlosti vedeni a posléze i vyskyt spontanni aktivity a rozvoj
neurogenni zmény MUP na akru koncetin), proximalni diabeticku neuropatii (nalez fibrilaci a pozitivnich vin ve
svalstvu stehen a hyzdi, rozvoj neurogenni zmény MUP, prodlouzeni DML n. femoralis) i diabetickou trupovou
polyradikulopatii (¢astecny denervacni syndrom mezizebernich svall i svall bfisni stény).

Diferencidlni diagnostika. Pfi vyskytu PNP u diabetika se nejedna vidy pouze u diabetickou PNP. MiZe to byt i
PNP toxicka (léky, alkohol), zanétliva (CIDP), paraneoplasticka. Proximalni diabetickou neuropatii je nutno vidy
presné odlisit od radikulopatie L3,L4. Vidy je nemocny vysetifen zobrazovacimi metodami patere (CT, MRI).
Pravé proximalni diabeticka neuropatie miZe imitovat CIDP, u které v3ak byva vyrazné prodlouzena DML n.
femoralis a doslo k desychronizaci CMAP (nizsi, polyfazicky a delsi). Diabetickou trupovou polyradikulopatii Ize
odlisit od jinych bolestivych stavi bfisni a hrudni stény jednak pozitivnim nélezem (porucha citi ve vice
dermatomech, lokalizovana jednostranna slabost svall bfisni stény, v EMG fibrilace a pozitivni viny) a jednak
vylouéenim jinych zédvaznych stavd (vysetfeni hrudniku a bficha — CT, MRI, UZ, laboratorni odbéry).

Terapie. Symetrickd diabetickd PNP u DM 1 je postupné progredujici na délce zavislad neuropatie. Lze ji ovlivnit
jen velmi malo a k podstatné remisi nedochazi. Kompenzace diabetu vSak hraje v rozvoji PNP podstatnou
ulohu. Rovnéz ovlivnéni dalsich rizikovych faktord (koteni, tuky, hypertenze, télesnd aktivita) ma pro vyskyt i
rozvoj znacnou dulleZitost. Diabeticka PNP u DM2 vsak jiZz neni podstatnéji ovlivnéna ani presnou kompenzaci
diabetu (a to véetné inzulinové pumpy). Ovlivnéni dalSich rizikovych faktord je rovnéz pro diabetickou PNP u
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dlouhodobou rehabilitaci. V terapeutickém postupu diabetické trupové polyradikulopatie je v popFedi tlumeni

bolesti.

Tlumeni neuropatické bolesti je u viech forem diabetické neuropatie velmi dulezZité. Lécba se Fidi standardem
terapie diabetické neuropatie (Bednatik a spol.). V prvni linie se za¢ina |éébou pregabalinem (vyskyt otokd) ¢i
duloxetinem (na pocatku byva zvraceni i nechutenstvi). Teprve v druhé fazi se nasazuji opioidy, jina
antiepileptika (valprodat, topiramat) ¢i kyselina thioctova (v i.v. infuzich).
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51. PARANEOPOLASTICKA A TOXONUTRITIVNI POSKOZENI
NERVOVEHO SYSTEMU - etiopatogeneze, klinicky obraz,
diagnostika, terapie

52. KLINICKE VARIANTY PARANEOPLASTICKEHO POSKOZENI
NERVOVEHO SYSTEMU (LIMBICKA ENCEFALITIDA, STIFF-PERSON
SYNDROM, OPSOKLONUS-MYOKLONUS, SUBAKUTNI CEREBELARNI
DEGENERACE, LEMS, DERMATOMYOZITIDA)

53. TOXICKE POSKOZENi NERVOVEHO SYSTEMU

Paraneoplastické neurologické syndromy
- jsou neurologické poruchy zplsobené malignim nadorovym onemocnénim, které nevznikly
primym plsobenim nadoru, metastazami, nejsou komplikacemi radioterapie i
chemoterapie a nejsou ani vaskularnimi, metabolickymi nebo infekénimi komplikacemi
nadorového
- jejich projevy vétsinou predchazeji manifestaci a diagnézu maligniho onemocnéni
- etiologie: neni dosud zcela objasnéna
- u mnohych byl potvrzen autoimunitni plivod v disledku prikazu specifickych
antineuronalnich protilatek
- vyskyt PaNS je vzacny, vyskytuji se pouze u 1 % nemocnych s malignitou
- vyjimkou je:
e Lambert - Eatonliv myastenicky syndrom postihujici 1-3 % nemocnych
s malobunéénym karcinomem plic
e paraneoplastickda neuropatie prokazatelnd u nemocnych s hematologickymi
malignitami
e monoklonalni gamapatii a myastenia gravis diagnostikovana u 10-15 % pacient(
s tymomem.

Etiopatogeneza:
- v soucasnosti je znama cela fada onkoneuralnich protilatek, které Ize délit do 2 skupin
podle lokalizace cilového antigenu:
1. protilatky proti intracelularnim antigenim
- pfimo nezpusobuji autoimunitni poskozeni neuronu
- jsou pouze asociovany se specifickymi neoplazmaty a jejich prikaz prispiva
k diagndze specifického PaNS
2. protilatky proti bunéénym povrchovym antigenim
- napf. proti receptorlim na synapsich nebo transsynaptickym proteinim, a jsou
pravdépodobné odpovédné za neuronalni dysfunkci
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- jedna protilatka mize byt pfitomna u rtzného klinického postiZzeni (napf. anti-Hu
(ANNA1) protilatka je spojovana s dg. encefalomyelitidy, limbické encefalitidy,
cerebelarni degenerace, subakutni senzorické neuropatie nebo subakutni autonomni
neuropatie

- jedinou protilatkou nezapadajici do této klasifikace je anti-Tr protilatka = zpocatku
byla tato protilatka lokalizovana intraceluldrné, recentni prace ji povazuji za
protilatku proti delta/notch like epidermalnimu rlistovému faktoru (DNER) na
bunéné membrané neuronu.

»,Dobre charakterizované” onkoneuralni protilatky:

e Anti-Hu (ANNA1)

e Anti-Yo (PCA1)

e Anti-CV2 (CRMP5)

e Anti-Ri (ANNA2)

e Anti-Ma2 (Ta)

e Anti-amphiphysin
= zkratky anti-Hu, anti-Ri, anti-Yo, anti-Ma/Ta, an-CV2, anti-Tr jsou zkratkami inicidl pacientd, u kterych byly
tyto protildtky poprvé prokdzany.

Neuronalni povrchové protilatky (NSAbs) = protilatky vazici se na povrchové antigeny
neuronU a nasledné jsou tato onemocnéni v anglosaské literature oznacovana NSAb
syndromy
- priznaky téchto onemocnéni se nelisi od klasickych paraneoplastickych syndromd, ale
vyrazné odlisny je pribéh nemoci a odpovéd na imunoterapii
- u PaNS nachdzime:

e onkoneuralni protilatky

e prUbéh onemocnéni je chronicky s progresivné narlstajicim neurologickym deficitem

nezavisle na terapii
e pouze lécba zakladniho onkologického onemocnéni a navozeni remise muize
v nékterych pripadech vést ke stabilizaci neurologického ndlezu

NSAb syndromy:

e rozvijeji velmi rychle

e prlbéh je akutni az subakutni

e velmi dobfe reaguji na imunoterapii
= vSeobecné uzndvanym nazorem je skuteénost, Ze onkoneurdlni protilatky jsou pouze
markery imunitniho procesu, ale ne patogenem
- jednim z pfedpokladanych patogenetickych mechanismi neuronalniho poskozeni je patrné
cytotoxicita zprostfedkovana T-lymfocyty, coz podporuje ndlez perineuralnich infiltratl z T-
lymfocytd v mozkovém parenchymu

Klinicky obraz:
- Ize rozdélit do 2 skupin
o klasické (typické) =pfi svém vyskytu znamenaji velmi vyrazné podezieni na malignitu,
prestoZe v nékterych pfipadech nelze prokdazat specifické onkoneuralni protilatky
e neklasické (atypické) =mohou postihovat i nemocné bez onkologického onemocnéni

Klasické (typické) paraneoplastické neurologické syndromy:
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e Encefalomyelitida

e Limbicka encefalitida

e Subakutni cerebeldrni degenerace

e Opsoklonus-myoklonus

e Lambert-EatonUv myastenicky syndrom
e Dermatomyositida

Neklasické (atypické) paraneoplastické neurologické syndromy:
e Kmenova encefalitida
e Optickd neuritida
e Paraneoplasticka retinopatie
e Retinopatie asociovana s melanomem
e Stiff-person syndrom
e Nekrotizujici myelopatie
e Onemocnéni motoneuronu
e Guillain — Barré syndrom
e Brachidlni plexopatie
e Subakutni chronickd senzitivné — motoricka neuropatie
e Neuropatie v dlsledku paraproteinémie
e Neuropatie pfi vaskulitidé
e Autonomni neuropatie
e Hyperexcitabilita perifernich nerv( (ziskana neuromyotonie)
e Chronicka gastro-intestinalni pseudoobstrukce
e Akutni pandysautonomie
e Myastenia gravis
e Akutni nekrotizujici myopatie

Paraneoplasticka encefalomyelitida

- oznaCujeme timto terminem pouze koincidenci blize nespecifikovanych paraneoplastickych
postizeni vice Urovni nervového systému, a to CNS bez presné uréené Urovné postizeni
(mozkovy kmen, limbicky systém) provazené postizenim senzitivnich ganglii zadnich kofent
miSnich a plexus myentericus

- pokud je zndma lokalizace postizeni, méla by byt pouzita specificka terminologie

Limbicka encefalitida
- limbicky systém: hippocampus, amygdala, hypotalamus, corpora mammillaria, fornix a
gyrus cinguli
- podili se na kognitivnich procesech, afektech a autonomni regulaci
- charakteristicka je:
e pozvolna progredujici (nejcastéji v prabéhu 12 tydnl) zména osobnosti
e kognitivni deficit: pfedevsim poruchy kratkodobé pameéti provadzené stavy
zmatenosti, halucinacemi, depresemi nebo naopak agitovanosti, kie¢emi a
epileptickymi zachvaty.
e priznaky pramenici z |éze hypotalamu, tj. poruchy pfijmu potravy, rytmu spanku,
zmény libida
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e pfitomnost intraceluldrnich onkoneuralnich protilatek (anti-Hu, anti-CV2/CRMP5,
anti.Ma2) i onkoneuralnich protilatek proti membranovym neurondlnim antigenim
(anti-VGKC, NMDAR, AMPAR, GABA B, GAD 65) =klinicky obraz onemocnéni se mlze
lisit dle prokazané onkoneuralni protilatky

Encefalitida s pfitomnosti protilatek proti NMDA receptortiim

- nejcastéjsi paraneoplastickou limbickou encefalitidou

- postihuje pfevainé mladé Zeny s ovarialnim teratomem

- zpocatku probiha pod obrazem psychdzy s kognitivnim a behaviordlnim deficitem, ke
kterému se pridavaji pfiznaky léze extrapyramidového systému (dystonie, orofacialni
dyskinézy, chorea, balismus, opistotonus), poruchy reci, zachvaty, autonomni dysfunkce,
centrdlni hypoventilace, katatonie az kvantitativni porucha védomi

- u déti jsou pfiznaky méné komplexni, jsou to predevsim zachvaty a abnormni pohyby
- terapie: i.v. kortikoidy s ndslednou peroralni kortikoterapii; varianta — plazmaferéza,
imunoadsorbce

- po imunoterapii a odstranéni tumoru u vétsiny pacientl dojde k regresi klinické
symptomaticky

Paraneoplasticka limbicka encefalitida s protilatkami proti AMPA receptorim

- popsana u Zen s rdznymi typy tumord

- manifestuje se pfedevsim jako psychodza

Morvaniv syndrom:

- provazi tymom

- jedna se o encefalitidu charakterizovanou neuromyotonii, neuropsychiatrickymi pfiznaky,
dysautonomii a neuropatickou bolesti, ktera hiGre odpovida na imunoterapii

- protilatky proti CASPR2 a VGKC

Pacienti s LGI-1 protilatkami:

- trpi poruchami rytmu spanku, zachvaty, byva pfitomna hyponatrémie a rychlé pohyby o¢i
(rapid eye movements)

Encefalitida s pfitomnosti anti-Hu protilatek:

- ¢asto zacind monofokalnimi pfiznaky (cerebeldrni symptomatika, zndmky postizeni
limbického systému) a fokalnimi epileptickymi paroxysmy, které mohou prechazet, az do
fokalniho epileptického statu

- myelitida s monofazickym ¢i polyfazickym pribéhem

= u téchto nemocnych byva diagnostikovan malobunéény karcinom plic, tymom, karcinom
prsu nebo tumor varlat.

Ophelia syndrome:

- u nemocnych s Hodgkinskym lymfomem lIze ¢asto prokazat protilatky proti mGIluR

Encefalitida asociovana s pritomnosti protilatek anti-CV2 (anti-CRMP-5, collapsin response
mediator protein)

- ma projevy encefalomyelitidy s mozeckovou symptomatikou, choreou, optickou neuritidou
a senzomotorickou neuropatii

- manifestuje se prevazné u nemocnych s malobunéénym karcinomem plic a tymomem

Encefalitida s protilatkami anti-Ma2
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- vyskytuje se u nemocnych s tumorem varlat z germinalnich bunék nebo s ne-
malobunéénym karcinomem plicnim, ktera postihuje limbicky systém, hypotalamus a
mozkovy kmen

- manifestuje se hypersomnii, narkolepsii, hypotalamo-pituitarnim hormonalnim deficitem,
supranuklearnimi okohybnymi poruchami ¢&i orofacidlni dystonii

- protilatky anti-Ma2 se vazou na 2 antigeny-PNMA1 a PNMAZ2, které jsou lokalizované na
neuronech v mozku, miSe, dorsalnich gangliich a tumorech

- k selektivnimu poskozeni neuronl dochazi prostrednictvim cytotoxicity zplisobené T-
lymfocyty

Kmenova paraneoplasticka encefalitida
- 2 klinické jednotky:

- u nemocnych s pfitomnosti anti-Hu protildtek = postizena predevsim medulla
oblongata, cozZ se projevuje centralni hypoventilaci

- nemocni s pozitivitou anti-Ri protilatek = trpi opsoklonem a extrapyramidovymi
pfiznaky (rigiditou, ataxii, posturdlni instabilitou)
- velmi specifickd je dystonie Celisti a laryngospasmus, ktery se objevuje i nékolikrat
v pribéhu dne a zplsobuje respiracni insuficienci, coz mlze byt pfi¢inou smrti pacienta.

Stiff-person syndrom
- vzacna jednotka
Etiologie: vétSinou idiopatickd, rozviji se kolem 30. roku Zivota bez patrného vyvoldvajiciho
momentu, muize byt i PaNS
- charakterizovén:
e symetrickou rigiditou axialniho svalstva a pletencového svalstva koncetin
s intermitentnimi bolestivymi spasmy vyvolanymi riznymi externimi ¢i emoc¢nimi
stimuly (chlad, stres, infekce)
e bederni hyperlordéza
e obtiznd chize — v dlsledku rigidity (intenzita rigidity béhem dne kolisa, ve spanku se
rigidita vyrazné mirni’
e spojen s pritomnosti protilatek proti dekarboxylaze kyseliny glutdmové (GAD), kterd
je zodpovédna za syntézu GABA
e protilatky proti amphiphysinu a gephyrinu byly nalezeny u nemocnych se
spinoceluldarnim karcinomem plic, prsu ¢i tymolemp
Diagndza: podporuje soucasna pritomnost aktivity v agonistech i antagonistech pti EMG
vysetieni a prlikaz anti — GAD protilatek v likvoru, MR mozku byva bez patologie

Progresivni (encefalomyelitida s rigiditou a myoklonem PERM

- variantou stiff-person syndromu

- nachazime kromé anti-GAD protilatek i protilatky proti glycinovému receptoru (anti-GlyR)
- typickymi pfiznaky: je subakutné progredujici svalova rigidita se spasmy provokovanymi
senzitivnimi stimuly, generalizované myoklonie, cerebeldrni ataxie, kmenovd symptomatika
a v pozdnich stadiich i autonomni dysfunkce

- patologickym nalezem jsou lymfocytarni infiltraty a ztrata neuront v mozkovém kmeni a
mise

- progndza je Spatna, ackoli jsou zndmy pripady dobfe reagujici na odstranéni tumoru a
imunoterapii
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Opsoklonus-myoklonus (syndrom ,tancicich oci a tancicich nohou)

- raritni onemocnéni zplsobené degeneraci mozeckovych jader, pfedevsim dysfunkci ncl.
Fastigii

- projevuje se rychlymi dysrytmickymi nekoordinovanymi pohyby ocnich bulbl v horizontalni
i vertikalni roviné, které jsou provdzené myokloniemi na koncetinach a trupu, mozeckovou
ataxii a tremorem

- poprvé byl popsan u déti s neuroblastomem

- u dospélych byva asociovan s malobunéénym karcinomem plic, karcinomem ovaria a
mammy

- spojovan s prukazem protilatek anti — Ri a anti —Hu

- kromé paraneoplastické etiologie muze byt rovnéz pavodu infekéniho, metabolického ci
toxického

- velmi dobte reaguje na terapii IVIG a kortikoidy

Subakutni cerebelarni degenerace

- onemocnéni charakterizované subakutné progredujici mozeckovou symptomatikou
zplUsobenou difuzni ztratou Purkyrovych bunék a naslednou cerebeldrni atrofii

- po prodromalnich pfiznacich citajicich vertigo, nauseu a vomitus se rozviji nystagmus,
diplopie, dysartrie, dysfagie a téZka ataxie

- symptomy progreduji tydny az mésice, po stabilizaci pretrvava tézka cerebelarni ataxie

- anti-Hu a anti—Ri protilatky byvaji pfitomny u malobunécného karcinomu plic a karcinomu
mammy, protilatky anti-Yo (PCA-1) u karcinomu ovaria a jinych gynekologickych malignit

Lambert-Eatoniiv myastenicky syndrom (LEMS)
- presynaptickd porucha nervosvalového pfenosu a autonomni transmise
- zpUsobena protilatkami proti napétové fizenym kalciovym kandalim (VGCC) na nervovych
zakoncéenich na nervosvalové ploténce
- diagndza byva zpocatku obtizna pro velmi pozvolny zacatek a fluktuaci ptiznaku
- charakterizovan:
e slabosti proximalnich svalovych skupin zpoc¢atku dolni pak i hornich koncetin a svall
inervovanych hlavovymi nervy projevujici se dysartrii,
e dysfagii
e okohybnymi poruchami
e autonomni dysfunkce= xerostomie, obstipace, rozostreni vizu, dysfagie a
ortostaticka hypotenze
Diagndza: je zaloZzena na EMG vysetfeni a prlikazu specifickych onkoneurdlnich protilatek
-pfi EMG vysSetfeni nachazime typicky nizkou amplitudu sumacénich svalovych akénich
potencialll (CMAP), dekrement pfi repetitivni stimulaci nizkymi frekvencemi 2-3 Hz, vice nez
100% zvySeni amplitudy CMAP po 10 s maximalni volni izometrické kontrakci svalu a
nasledné snizeni amplitudy po vysokofrekvencni stimulaci 20 Hz
-protilatky proti VGCC typu P/Q lze prokazat az u 90 % nemocnych
s paraneoplastickym i neparaneoplastickym LEMS, u 64 % nemocnych s PaNS protilatka anti-
SOX1
- postihuje prevainé nemocné s malobunécnym karcinomem plic

Dermatomyositis
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- humoralné podminénou mikroangiopatii s depozity imunokomplext, mikroinfarkty a
perivaskuldrni atrofii -20-25 % pfipadu je paraneoplastické etiologie

- dosud nebyly prokdzany zadné specifické onkoneurdlni protilatky asociované s touto
jednotkou

- nej€astéji byva spojovana s karcinomem ovaria, plic, pankreatu, Zaludku, kolorektalnim
karcinomem a non-Hodgkinskym lymfomem

- diagndza lymfomu byva stanovena do 1 roku od prvnich projevi dermatomyositidy, u
ostatnich tumord je tato distance az 5 let

Diagndza:
- muUze byt v nékterych pripadech obtizna
- ptiznaky urcitych syndromd mohou byt typické (napft. opsoklonus — myoklonus), nékteré
jsou ovSem zcela netypické, proto je potom nutné patrat po pfitomnosti specifickych
onkoneurdlnich protilatek a maligniho onemocnéni
Diagnosticka kritéria:
Definitivni PaNS
o ,Typicky” syndrom, zjisténi malignity do 5ti let od vzniku neurologické
symptomaticky
e , Netypicky” syndrom vykazujici zlepSeni po terapii malignity bez konkomitantni
imunoterapie za predpokladu, Ze syndrom nema tendenci ke spontanni remisi
e ,Netypicky” syndrom s pfitomnosti onkoneuralnich protilatek (,,dobre
charakterizované” nebo jiné) a malignity diagnostikované do 5. let od vzniku
neurologické symptomaticky
e Neurologicky syndrom (,,typicky” nebo jiny) s ,,dobte charakterizovanymi“
onkoneurdlnimi protilatkami, bez diagndzy malignity

Pravdépodobny PaNS
o ,Typicky“ syndrom bez onkoneuralnich protilatek, bez diagnézy malignity, ale s jejim
vysokym rizikem
e Neurologicky syndrom (,typicky” nebo jiny) s ,¢astecné charakterizovanymi“
onkoneurdlnimi protilatkami bez diagndzy malignity
e ,Netypicky” syndrom bez prikazu onkoneuralnich protilatek s diagnézou malignity
do 2 let od vzniku neurologické symptomaticky

- specifické onkoneuralni protilatky v séru nebo likvoru

- Ize prokazat u 60 % PaNS a maji velkou diagnostickou hodnotu

- byla prokazana korelace mezi typem onkoneurdlni protilatky a tumoru

- limitaci je ovSem skutecnost, Ze jedna onkoneuralni protildtka mize byt pfitomna u rliznych

klinickych jednotek, a naopak urcitd klinicka jednotka muze byt spojovana s prikazem

nékolika onkoneuralnich protilatek (asi u 30 % nemocnych Ize prokazat vice nez 1

onkoneurdlni protilatku)

- jsou také nemocni s onkoneuralnimi protilatkami, ktefi nemaji tumor.

- vySetfeni mozkomisniho moku: dilezitym paraklinickym vysetfenim
- nachazime lymfocytarni pleiocytozu s normalni glykorachii (mlzZe imitovat
neuroinfekci, kdy pleiocytdzu provazi snizena glykorachie), intratekalni syntézu IgG a
pritomnost oligoklonalnich pas(
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- Ize vyloudit i moznou infiltraci mening malignimi bunkami, které Ize prokazat

v cytologickém preparatu.
- MRI vySetfeni: mizZeme pozorovat T2 a FLAIR-hyperintenzivni neosti'e ohranicena loZiska
napf. v hypotalamu, bazdlnich gangliich nebo mozeckovou atrofii i nékolik mésicl pred
rozvojem klinickych ptiznak( PaNS
- PET-CT: Ize jednak lokalizovat pfislusny tumor, ale rovnéz prokazat lozZiska
hypermetabolismu glukdzy i v urcitych partiich CNS

Terapie:
- zahrnuje onkologickou terapii a imunoterapii
- |lé¢ebné postupy je nutné prizplsobit jednotlivym pacientim podle event. pfitomnosti
tumoru a jeho typu, druhu prokdzané onkoneurdlini protilatky a v neposledni fadé odpovédi
na tuto terapii
- ¢asna diagnostika tumoru a jeho odstranéni ¢asto vede ke stabilizaci stavu nebo regresi
neurologické symptomaticky
- velmi vyrazny efekt ma napt. odstranéni ovarialniho teratomu u nemocnych s PaNS
s pfitomnosti anti-NMDAR protilatek
- kromé samotného odstranéni tumoru maji dobry terapeuticky efekt imunosupresivni
ucinky chemoterapie
- imunoterapie efekt nebyl dosud podloZen Zadnou klinickou studii v duchu evidence based
medicine
- sam typ prokdzané onkoneuralni protilatky mize predikovat ucinnost imunoterapie
- napfiklad syndromy spojené s pritomnosti anti-Yo protilatek maji Spatnou progndzu,
naproti tomu syndromy s protilatkami anti-NMDAR velmi dobte reaguji na
imunoterapii
e akutni
- doporucuje zacit pulzem i.v. kortikoid( -1 000mg methylprednisolonu i.v. po dobu 5
dnU s naslednou perordlni kortikoterapii nebo podanim intravendznich
imunoglubulint v davce 0,4g/kg/den opét 5 dni
- peroralni kortikoterapii ve sniZujici se davce je vhodné podavat 6-8 mésicu
- v pfipadé nedostateéného nebo zcela chybéjiciho efektu je doporucéena
plazmaferéza obden po dobu 10-14 dni
e chronicka
- u nemocnych trpicich encefalitidou s protilatkami proti NMDAR, ktefi nereaguji na vyse
uvedenou lécbu, se uvadi vhodné aplikovat rituximab samostatné nebo spolecné
s cyklofosfamidem
- v pfipadé stabilizace stavu nemocného lze pfistoupit k chronické terapii, kdy je doporuceno
k IVlg nebo perordlnim kortikoid(im pfidat azathioprin, mykofenolat mofetil, methotrexat,
peroralni cyklofosfamid nebo chlorochin. Tuto I1é¢bu lze ukonéit po 3-5 letech, pokud
nedoslo k relapsu choroby
- soucdsti terapie i symptomaticka lécba.

Toxické poskozeni nervového systému

- toxické a metabolické substance a nutriéni deficience mohou poskodit centralni nervovy
systém (CNS) a periferni nervovy systém (PNS) rdznymi mechanismy, které ve svém dusledku
vedou k Sirokému spektru charakteristickych neurologickych syndroma

- nejéastéjsi pric¢inou neurologickych poruch jsou nutri¢ni deficience
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- intoxikace i nutritivni poruchy ovliviiujici nervovy systém se mohou manifestovat
symptomy mozeckovymi, pyramidovymi a extrapyramidovymi, miSnimi syndromy a
polyneuropatickym syndromem, ¢asto s vegetativnim doprovodem (nauzea, zvraceni,
hyperhidréza, poruchy termoregulace, poruchy obéhového systému a poruchy srde¢niho
rytmu, nechutenstvi, zavraté), a poruchami psychickymi (deprese, euforie, zmény ndlady,
delirantni stavy, halucinace, psychomotoricky neklid, demence)
- toxické poskozeni nervového systému:

e akutni

e chronické

= védomé (abuzus, suicidium)

= nevédomé (ndhodné, zamérné)

* jatrogenné (antikonvulziva, cytostatika)

» intoxikaci (oxid uhelnaty, bojové plyny)
-nejcasté;si toxické postizenim nervového systému je v souvislosti s akutni a chronickou
otravou ethylalkoholem

Etylalkohol

Ucinky akutni intoxikace

- akutni otrava alkoholem je ¢astou a vcelku béznou intoxikaci

- tézkd otrava ohrozuje zivot nemocného poruchou vitalnich funkci (4tlumem dechového

centra, aspiraci obsahu zZaludku pfi zvraceni)

- ucinek alkoholu se projevi v fadu nékolika minut po poziti v diisledku rychlé absorpce v

horni ¢asti zaZivaciho traktu

- maximalni koncentrace v krvi dosahuje asi za 30-90 minut od poziti

- rychlost odbouravani alkoholu jatry je konstantni, asi 0,15 promile za hodinu, a nezavisi na

mnozstvi poZitého alkoholu

- pfiznaky z intoxikace alkoholem jsou zavislé na jeho koncentraci v krvi a individudlné

podminéné toleranci k alkoholu
¢ stadium euforické (0 — 1 %o, lehka podnapilost)

= excitace, hovornost, ztrata spolecenskych zabran, zhorseni soustfedéni, prodlouzeni
reakéniho ¢asu, alkoholovy zapach z ust (foetoralcoholicus), zarudnuti v obliceji (v
dUsledku vazodilatace v kdzZi)

¢ stadium hypnotické (1 — 2 %o, stfedné tézka podnapilost)

= podrazidénost, projevy agresivity, nystagmus, typicka je ataxie, nestabilita pfi stoji a
ch(izi, vravorani a pady

¢ stadium narkotické (2 — 3 %o, téZka podnapilost)

= setfeld, dysartrickd rec, nezfidka pomoceni a pokaleni, mnestické poruchy, pfi

zvraceni nebezpedi aspirace zvratku, u "netrénovaného pijaka" muze dojit k poruse

védomi (alkoholika tato hladina alkoholu nemusi ohrozit, osoby zvyklé ¢asto pit

alkohol pfi této hladiné alkoholu zvladaji i fidit dopravni prostfedky — nutno

podotknout, Ze s riznym Uspéchem)

asfyxie (> 3 %o, velmi vazna podnapilost)

hluboké kéma, kie€e, hypotermie, hrozi smrt vyvolana utlumem dechového centra a

obéhovym selhanim, u alkoholika nebo osoby dlouhodobé naduZivajici alkohol vznika

jakasi "odolnost" a tyto stavy mohou nastoupit aZz ve vysSim stupni opilosti)

- velmi zavazné mohou byt kombinace alkoholu s dalsimi tlumivymi l[atkami (antidepresiva,

benzodiazepiny), coz vede k prohloubeni dtlumu CNS

K/
°e
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Lécba — predevsim u tézkych otrav je symptomaticka — podpora vitdlnich funkci

- pfipadé hypoventilace je nutnd uméla plicni ventilace

- pfi hypoglykémii ¢i podezreni na ni je nutna aplikace 40% glukdzy s thiaminem i.v.

- vzhledem k velmi rychlému vstrebavani alkoholu neni odivodnéné provedeni gastrické
- v tézsich pripadech (hladina nad 5 g/I, tézky klinicky stav) je vhodna hemodialyza

- pti lehcich otravach je nutné dbat na prevenci aspirace zvratkd a v chladném prostredi
predchazet prochladnuti.

Chronickeé poruchy souvisejici s dlouhodobym naduZivanim alkoholu

- neurologické komplikace chronického etylismu patfi k nej¢astéjsim i nejzavazné;jsim

- projevuji se fadou symptomu a syndromu a jsou doprovazeny ptiznaky poruchy vyzivy
- existuje nékolik moznych schémat pro klasifikaci abuzu alkoholu

Typologie zavislosti na alkoholu podle Jellinka:

= typ a— problémové piti, s cilem k potlaceni a odstranéni tenze, Uzkosti ¢i depresi,
¢asto piti o samoté,

= typ B — prilezitostny abuzus, ¢asté piti ve spolecnosti,

= typy—anglosasky typ — preference piva a destilatd, poruchy kontroly piti, narGst
tolerance, progrese konzumace,

= typ & —romansky typ — preferuji vino, chronicka konzumace, udrzuji si urcitou
hladinku, bez vyraznych projevi opilosti,

= typ € — epizodicky abuzus — dipsomanie, kvartdlni piti, s obdobimi abstinence.

Senzimotoricka axonalni polyneuropatie
- nejéastéjsi neurologickou komplikaci chronického etylismu
- Ize ji detekovat s pouzitim EMG az u 75 % chronickych alkoholikd
- patogeneze nejasnd, vznika pravdépodobné nutricnim mechanismem (deficit thiaminu),
uvazuje se rovnéz o primém toxickém plsobeni etanolu a jeho metabolitd
- kromé mdlo myelinizovanych ¢i nemyelinizovanych (tenkych) somatickych senzitivnich a
autonomnich vldken mohou byt postizena i silné myelinizovana motoricka a senzitivni vldkna
- pfiznaky:
= postihuje dolni koncetiny (DKK)
= prevazné senzitivni symptomatika (brnéni, paleni, lancinujici bolesti
= nocni kie¢e DKK
= hypestezie ,,puncochovitého typu
=  kompresivni |éze nervusradialis (obraz labuti Sije)
= nervusperoneus (peronealni stepaz
= postizeny autonomni systém = klinicky se projevi hyperhidrézou s maximem akralné a
poruchami trofiky
= vegetativni dysbalance pak mlZe vést k porucham regulace krevniho tlaku (posturalni
hypotenze), tepelné regulace a porucham potence.

Syndrom Wernickelv-Korsakoviv (WKS)

- komplex symptom a pfiznak vznikajicich v dlsledku deficitu vitaminu B (thiamin)
- thiamin: koenzym v glukézovém a lipidovém metabolismu, Uc¢astni se syntézy
neurotransmiterl a aminokyselin
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- malé zasoby v téle ¢lovéka a relativné velké denni potrebé se deficit mGze projevit jiz po 2-
3 tydnech sniZzeného pfijmu, malresorpce ¢i zvySenych naroku na jeho potrebu
- diagnostika: opira se predevsim o klinicky obraz
- laboratorné: zjistujeme snizenou hladinu thiaminu v séru, zvy$enou hladinu pyruvatu v séru
a snizenou aktivitu transketoldzy v erytrocytech
- MR mozku: hyperintenzni zmény (T2, FLAIR) periakveduktdlné, v oblasti medialnich
thalam(, corporamammilaria a v mozeckovych hemisférach
- z didaktickych davod( je vyhodnéjsi popisovat WKS jako dvé samostatné jednotky, které se
obvykle vykytuji spolecné:
= prvni: akutni/subakutni stav zmatenosti, ¢asto reversibilni ndlez Wernického

encefalopatie (typ deliria)

- trias: parézou ocnich pohybd, ataxii a zmatenosti (popisal Wernicke na 3 pacosoch)

- pacienti zemfeli a pfi pitvé bylo zjisténo petechialni krvaceni v Sedé hmoté treti a
¢tvrté komory a v aqueductus Sylvii

- charakteristické jsou zejména okohybné poruchy (typickd obrna obou abducentd,
horizontalni ¢ivertikdIni pohledova obrna, nystagmus, zornicové poruchy) a
paleocerebelarni syndrom s ataktickou chtizi (az v 80 %).

» druhd: perzistentni a ireversibilni nadlez Korsakovovi demence

- poruchy paméti pfi dlouhodobém nadmérném uzivani alkoholu

- terapie: v obou pfipadech suplementace thiaminu a ostatnich vitaminu skupiny B.

= kombinaci nutri¢ni deficience a chronického etylismu mZe vzniknout optickd neuropatie a
pelagra

- pti poruse iontového hospodarstvi a chronickém ethylismu, resp. pfi hyponatrémii a jeji
rychlé substituci hrozi vznik zdvazného onemocnéni, tzv. centralni pontinni myelinolyzy

- na podkladé chronického ethylismu vznikaji i dalSi choroby: atrofie mozku, alkoholova
demence, atrofie mozecku, atrofie corpus callosum a myopatie, kterd mlze probihat

v krajnim pfipadé i pod obrazem rhabdomyolyzy s rendlnim selhanim

Fetalni alkoholovy syndrom

- vznikd primym teratogennim plsobenim alkoholu tzv

- projevuje se: nizkou porodni vahou, mikrocefalii, kongenitalnimi mozkovymi
malformacemi a mentalni retardaci

- mortalita je vyrazné zvySena (az 17 %) a asi polovina prezivsich byva mentalné retardovana
- v soucasnosti neexistuje bezpecnd hranice ptijmu alkoholu u téhotnych matek a riziko
postiZzeni plodu se nesnizuje ani béhem posledniho trimestru téhotenstvi.

Abstinen¢ni syndromy
- vznikaji po preruseni pfijmu alkoholu, a to jak chronického, tak i nékolikadenniho
intenzivniho piti
- tize symptom{ z odnéti je proporéné zavisla na mnozstvi uzivaného alkoholu pred odnétim
a prikrosti odnéti
- predpokladanym mechanismem je hyperaktivita nékterych ¢asti mozku jako rebound
fenomén po predchazejici supresi (receptory GABA a NMDA).

= alkoholovy ties
- hruby posturdlni tfes o frekvenci 6-11 Hz postihujici pfevazné ruce a mizici ve spanku
- zvyraznény fyziologicky tremor
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- nastupuje 6-8 hod. po preruseni prijmu alkoholu a maxima dosahuje za 36 hod

= epileptické zachvaty (rum fits)
- generalizované tonicko-klonické konvulzivni paroxysmy, které se obvykle objevuji
samostatné nebo v clusterech, prechod ve status epilepticus je vzacny
- fokdlIni epileptické zachvaty tedy spiSe budi podezfeni na jinou etiologii
- typicky se objevuji 24-48 hod. po pferuseni pfijmu alkoholu
- EEG ukaZe mirné zmény a obecné se normalizuje béhem nékolika dni

= alkoholova halucinéza
- psychoza typickd svymi sluchovymi halucinacemi, provdzenymi pocitem prondsledovani
- ¢asto navazuje na nocni désy
- nemocni se snazi si halucinace vysvétlit, samoziejmeé bludnou interpretaci. Somatické
projevy byvaji v porovnani s deliriem mirné;jsi
- akutni pribéh muze trvat 3-10 dni, doznivat mohou nékolik mésic(

= delirium tremens
- vznikd pozdéji nez predchozi abstinencni projevy (48 hod. - 14 dni) od posledni konzumace
alkoholu
- zacina a konci nahle
- projevy: zmatenost, agitovanost, psychomotoricky neklid, agresivni chovani, zrakové
halucinace (typicky mikrozoopsie), autonomni projevy (tachykardie, arterialni hypertenze,
horecka, srdec¢ni arytmie), dechové selhani
- ve vzacnych pfipadech muze probihat pod obrazem tichého hypoaktivniho deliria
- mortalita se pohybuje okolo 15 %

Lécba abstinencnich projevi:

- je komplexni a ma byt adekvatni klinickému stavu pacienta

- lékem prvni volby (i jako prevence rozvoje zavaznéjsich stavl) = Clomethiazol (Heminevrin)
ve vySSich davkach — az 16 tablet denné

- nitroZilné lze aplikovat diazepam pripadné tiaprid

-k ovlivnéni tachykardii beta-blokatory / klonidin

-Uprava mineralové dysbalance, suplementace thiaminu

- CAVE: aplikace glukdzy mlze zpUsobit depleci zasob thiaminu a vyvolat Wernickeho
encefalopatii, a proto je nutné glukdzu vzidy podavat v kombinaci s thiaminem

- rychla korekce hyponatrémie pak m{ze vyvolat pontinni myelinolyzu.

Metylalkohol (metanol)

- bézné se pouziva jako rozpoustédlo a jako soucast nemrznoucich smési

- je oxidovan na formaldehyd a kyselinu mravenci

- ma primy toxicky ucinek na putamen a optické nervy

- intoxikace se zpocatku muzZe projevovat jako delirium s rychlou progresi do poruchy vizu,
slepoty v disledku edému sitnice, pseudobulbarniho syndromu a kognitivni poruchy

- zavazna intoxikace zpUsobuje aciddzu s otokem mozku vedoucim k zastavé dechu

- U pacientq, ktefi preziji akutni intoxikaci, mQze pretrvavat slepota a parkinsonsky syndrom
- lé€ba: zahrnuje podavani vysokych davek hydrogenuhli¢itanu sodného (acidéza),
etylalkoholu, pfipadné provedeni hemodialyzy.

Oxid uhelnaty
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- bezbarvy plyn bez chuti a zapachu, k jehoz otravé muize dojit pfi nedokonalém spalovani,
pfi otravé vyfukovymi plyny, z boilerd v domdcnosti atd.

- vaze se na hemoglobin za vzniku karboxyhemoglobinu, ktery vytésnuje oxyhemoglobin a
dochazi k anoxémii

- pfiznaky: objevuiji se jiz pfi preméné 10 % hemoglobinu na karboxyhemoglobin - bolesti
hlavy, nevolnost, huceni v usich, zavraté, celkova slabost

- pfi vyssich koncentracich (nad 50 %) dochazi k porucham krevniho obéhu, porucham
ventilace, kfe¢im s naslednou poruchou védomi

- chronicka otrava CO se klinicky projevuje apatii, poruchami paméti, bolestmi hlavy,
snizenim kognitivnich schopnosti a parkinsonskou symptomatikou

- |é€ba: zahrnuje odstranéni zdroje intoxikace a aplikaci kysliku, v€éetné pouziti hyperbarické
komory

- prognodza je zavisla na délce a intenzité intoxikace

Kovy (Olovo, Rtut, Arsen, Mangan)

Olovo

- pti profesiondlni intoxikaci

- akutni otrava: objevi se gastrointestinalni obtiZze nasledované bolesti hlavy, Unavou,
poruchou védomi, zménou chovani a fokdlnimi ¢i generalizovanymi konvulzemi

- chronicka otrava: pozorujeme bolest hlavy, myalgie, parestezie, podrazdénost, poruchy
spanku, snizeni libida, zmatenost astupor

- mUZe se objevit Cisté motorickd neuropatie, ktera postihuje vice horni konéetiny

- v nékterych ptipadech, paklize dojde k atrofii svalstva hornich koncetin a fascikulacim,
mUzZe intoxikace olovem pfipominat onemocnéni z okruhu motor neuron disease (MND)
- terapia: D-penicilamin, dimercaprol a EDTA

Rtut

- anorganicka forma je rychle absorbovana pfi inhalaci béhem priimyslové expozice pfi
vyrobé barometr( nebo baterii

- organicka forma, kterd je bio-amplifikovdna vodnimi Zivocichy, je vice toxicka a k otravé
dochazi vétsinou pfi znecisténi vodnich zdrojl

- akutni otrava: charakteristickd paresteziemi, tremorem, ataxii, spasticitou, progresivni
ztratou vizu a sluchu, poruchou védomi (stupor, koma) az smrti

- chronicka prlimyslovd expozice: eretismus (psychicka podrazdénost), progresivni klidovy a
intencni tremor (hatter’sshakes), erytém a stomatitidu

- terapia: vyuzivame chelatacnich vlastnosti penicilaminu

Arsen

- kovovy arsen je netoxicky = v organismu je vSak metabolizovan na toxické latky, nejcastéji
na oxid arsenity — akutni otrava: projevuji se zvracenim, prijmy, svalovymi kife¢emi, zastavou
srdce a progresivni encefalopatii

- trvalé vystaveni organizmu zvySenym davkam sloucenin arsenu vede k poskozeni zdravi

- projevy trvalé nadmérné expozice arsenem: dermatologické poskozeni (zmény na pokozce,
vznik raznych ekzému a alergické dermatitidy), zvySeny vyskyt kardiovaskularnich chorob,
zvyseny vyskyt potratl u Zen, karcinogenita (rakovina plic a kGize), mutagenita (zvySeny
vyskyt novorozenc( s vrozenymi vadami)
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Mangan

- pfitomnost malych mnoZstvi manganu v organizmu a jeho pravidelny pfisun v potravé je
pro ¢lovéka nezbytny

- doporucend denni davka: 2-3 mg Mn denné

- zdrojem profesionalni expozice je tézba a zpracovani manganové rudy, vyroba
feromanganovych slitin, svafovani, vyroba suchych baterii, vyroba a pouziti pesticidd a
vyroba antidetonacnich pfisad do benzinu

- v pocatecni fazi intoxikace dominuje psychiatricka symptomatika (manganové Silenstvi) —
Unava, apatie, insomnie, halucinace, zména osobnosti, kompulzivni jednani, iritabilita a
agrese

- pfi chronické intoxikaci se rozviji parkinsonsky syndrom s rigiditou a bradykinezi

- tfes byva vyjadren malo a ma spisSe intencni charakter

- terapia: se pouziva EDTA k eliminaci manganu z organizmu a levodopa k ovlivnéni
parkinsonské symptomatiky

Rozpoustédla (benzin, nafta, trichlorethylen, toluen, sirouhlik, tetrachlormethan, benzen,
chloroform)

- organicka rozpoustédla se vétSinou vyskytuji ve formé smési

- pouzivaji se k chemickym syntézam, také k odmastovani kovd, redéni lepidel a barev

- diky své lipofilité snadno prestupuji hematoencefalickou bariérou do mozku, kde se mlze
diky vysokému obsahu lipid( vytvofit znaénd koncentrace rozpoustédel

- akutni expozice: nejdrive projevi narkotické ucinky

- chronictéjsi expozice: za nasledek axonalni polyneuropatii, snizeny vykon

v neurobehaviordlnich testech a zvySeny vyskyt neuropsychiatrickych poruch (solvent
syndrom)

- |é€ba: spociva v zabranéni dalsi expozici a symptomatické terapii

Toxiny
Mykotoxiny
- plisiové jedy jsou velmi rozmanité a neurotoxické latky
- muchomurka ¢ervena obsahuje molekuly které plsobi na GABA, glutamat a acetylcholinové
receptory
- intoxikace se projevuje pocenim, slinénim, midzou, bolestmi bficha, prijmy, dusenim,
bradykardii, zblednutim.
- muchomurka zelena: intoxikace spojena predevsim s amatoxinem, ktery inhibuje syntézu
MRNA a vede k poskozeni jater a ledvin
- psychedelické houby z rodu lysohlavek (Lysohlavka kopinatd): jsou rekreac¢né uzivany jako
psychoaktivni drogy

- psilocybiny v nich obsaZené jsou strukturalni analogy serotoninu a vyvolavaji euforii,
halucinaci, tachykardii a eventualné epileptické paroxysmy podobné jako LSD
Botulotoxiny
- Clostridium botulinum produkuje 7 sérotypt toxinu: A, B, C,D, F, Ga E
- vSechny bez vyjimky plUsobi pouze na neuromuskularni ploténce, kde blokuji exocytézu
acetylcholinu
- jde o proteinové molekuly, které jsou produkovany jako samostatné polypetidové retézce
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- svym tézkym retézcem se botulotoxin ireverzibilné navaze na presynaptickou membranu,
internalizuje se mechanismem endocytdzy a poté projde z endozomu do cytosolu
- vlastni toxicka aktivita je jiz efektem lehkého retézce, plsobici selektivni poskozeni
membrdanovych protein (SNAP-25, syntaxinu, synaptobrevinu 2) a ndslednou poruchu
exocytdzy acetylcholinu
- jiz 48 hod. po intoxikaci kterymkoliv typem toxinu axony obrUstaji a podrustaji
zablokovanou neuromuskularni ploténku a vytvareji nova spojeni se svalem mechanismem
zvanym ,axonalsprouting”
- za béznych okolnosti zplsobuji botulotoxiny tfi typy onemocnéni:
= Klasicky botulismus — Jde o alimentarni ndkazu s inkubaéni dobou 48 hod.. Projevuje
se nevolnosti provdzenou typicky dvojitym vidénim a rozvojem ochablosti svalstva.
Zivot ohro?ujici je pfedeviim postizeni svalstva dychaciho a bulbarniho.
= Ranny botulismus — Clostridium botulinum se usazuje v randch znecisténych
organickym materidlem. Pribéh onemocnéni je podobny tetanu véetné klinickych
priznakd, pribéhu a progndzy.
= Infantilni botulismus — Clostridia kolonizuji stfevni trakt ditéte. Infekénim materidlem
je témér vyhradné kojenecka potrava, kterd obsahuje spory. Projevuje se
symetrickou svalovou ochablosti az paralyzou (,floppy infant” syndrom).

Drogy
- psychoaktivni drogy jsou chemické latky primdrné pUsobici na centrdlni nervovou soustavu,

kde méni mozkové funkce a zplsobuji do¢asné zmény ve vnimani, ndladé, védomi a chovani
s rizikem vzniku halucinaci, paranoidni psychézy nebo deprese
- droga: oznacuje ususené ¢asti rostlin ¢i Zivocichl pouzivané v |ékarstvi
- dlouhodobé uzivani vede k rozvoji psychické a fyzické zavislosti
- legdlni (nikotin, alkohol)
- ilegdlni (heroin, pervitin, kokain a jiné)
- podle jejich efektu na CNS délime:
1. tlumici CNS (psycholeptika)
- Alkohol
- Rozpoustédla
- sedativa, barbituraty, benzodiazepiny, hypnotika
- opidty morfinového typu (heroin, kodein, hydrokodon, oxykodon)
- syntetickéopioidy (buprenorfin, metadon, tramadol, pethidin, fentanyl)
2. stimulujici CNS (psychoanaleptika)
- Kokain
- metamfetamin, amfetamin, efedrin, pseudoefedrin
- derivaty phenylalkylamin( (MDMA — tzv. extaze)
- kofein, nikotin
- anabolické steroidy

3. halucinogeny (psychodysleptika)
- LSD, phencyklidin

- mescalin, psilocybin

- atropin, skopolamin,

- kanabinoidy

- MDMA a analogy
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= k poSkozeni nervového systému muze dojit pfi akutni intoxikaci (pfedavkovani, suicidium
nahodou — déti) a mize vést k stacionarnimu ¢i progredujicimu neurologickému deficitu

- akutni intoxikace drogami: pfitomny zornicové priznaky (napfiklad po poziti morfinu nebo
kokainu dochazi k midze)

- v nékterych pripadech (a u nékterych drog) dochdzi k ataxii, myokloniim, rhabdomyolyze
s rendlnim selhanim (heroin, amfetamin, kokain), plexopatii i Guillain-Barré syndromu
(heroin), toxické myelopatii s obrazem transverzalni misni Iéze (heroin), obéhové
nestabilité, utlumu dechového centra, epileptickym zachvatim a kvantitativni poruse
védomi

- nepfimy dlsledek uZivani drog: ischemické cévni mozkové prihody, urazy (pady,
autonehody), infekce (HIV, hepatitidy)

- pfi preruseni dlouhodobého abuzu dochazi k pfiznaklim abstinence: tremor, tachykardie,
poceni, podrazdénost az k rozvoji deliria tremens

- nedostatek latky vyvold ,rebound” icinek — napfriklad krece

- amfetamin a kokain — drazdi CNS, potladuji inavu, chut k jidlu a zlepsuji naladu

- nedostatek se projevi Unavou, hyperfagii a depresi

- pfiznaky se stupnuji s casem od posledni davky a s délkou trvani abuzu

- symptomy jsou slabsi a protrahovanéjsi u latek s dlouhym polo¢asem — metadon,
fenobarbital, diazepam.

Lécba: kombinace psychoterapie, skupinovych sezeni a jinych psychoaktivnich latek, jez ma
vést ke zlomeni zavislosti

Léky

- popsano Siroké spektrum symptomu a syndromu s postizenim jak CNS, tak PNS vyvolané
fadou lékl jako nezadouci efekt [écby

- vidy je nutné pred podanim Iéku porovnat rizika a pfinosy pro pacienta

Extrapyramidové syndromy

- zahrnuji parkinsonsky syndrom, tarditivni a jiné dyskinézy, akatizie

- zplUsobeny jsou zejména neuroleptiky a nékterymi antiemetiky jako je metoclopramid
(Degan)

- dyskinetické syndromy: zplisobeny spiSe antiparkinsoniky, L-Dopou, agonisty dopaminu,
vzacnéji antiepileptiky, antidepresivy, thymoprofylaktiky

- polékové dyskineze: dystonie, myoklonus, tiky, tremor, parkinsonsky syndrom a akatizie
(neni primarné motorickd porucha, ale pacient ma silné nutkani k pohybu, pfi kterém se mu
ulevi; pfiznacné prechazeni po mistnosti, frekventni vstavani a sedani, tfeni si dlani o tvare
apod; pacient ma v klidu nejvétsi obtize a zhorsuji se mentalni aktivitou)

Maligni neurolepticky syndrom

- nejzavaznéjsi komplikaci |éCby neuroleptiky, zejména fenothiaziny a haloperidolem, které
blokuji dopaminové receptory

- objevuje se rigidita, akineze, horecka, autonomni dysfunkce (tachypnoe, tachykardie,
obéhova nestabilita)

- 0 zavazny stav s mortalitou kolem 20 % u neléenych pacient(

- v pocatecni fazi se terapeuticky doporucuje podavani agonisty dopaminu, bromokryptinu,
pfipadné amantadin sulfatu (PK-merz)
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- v pozdéjsim stadiu dantrolen i.v.

Epileptické paroxysmy

- témto Iékiim se snaZzime vyhybat zejména u predisponovanych jedincd s anamnézou
epilepsie

- jednd se o neuroleptika (chlorpromazin, thiothixen, haloperidol), tricyklicka antidepresiva,
thymoprofylaktika (lithium), antibiotika (fluorochinolony), celkova i lokalni anestetika a
bronchodilatancia (theofylin).

Polyneuropatie a kranidlni neuropatie

- postizeni perifernich nervl zpUsobuji zejména cytostatika (vinkristin, cisplatina, paclitaxel,
etoposid, bortezomib, thalidomid) v rdmci lé¢by onkologickych onemocnéni

- ddle nékterd antibiotika (nitrofurantoin) a antiarytmika (amiodaron)

- aminoglykosidova antibiotika mohou vyvolat poskozeni sluchového nervu s naslednou
hluchotou

Cévni mozkové prihody

- mohou byt spojeny s uzivanim hormondlnich kontraceptiv, amfetaminu, hypotenziv,
metotrexatu a ergotaminu

- intracerebralni krvaceni je nejzavainéjsi komplikaci podani intravendzni trombolyzy

- ke krvaceni mUizZe také dojit pfi antiagregacni (kys. acetylsalicylovd, clopidogrel...) nebo
antikoagulac¢ni (warfarin, tzv. nova antikoagulancia — xabany, gatrany) |écbé

Postizeni nervosvalového prenosu

- penicilamin a interferon alfa = mohou vyprovokovat myastenii gravis (u myastenik(
absolutné kontraindikované)

- u jinych 1ékl je kontraindikace relativni: antibiotika (neomycin, streptomycin, bacitracin,
collistin), antikonvulziva (fenytoin, trimethadion), periferni i centralni myorelaxancia,
analgetika a anestetika (thiopental, morfin, fentanyl), lithium, prokainamid

- U pacientl s myasthenia gravis je podani novych |ékd vidy nutné dobfe zvazit

Cefalea
- bolesti hlavy, zejména primarni bolesti hlavy typu migrény, mohou byt indukovany nebo
akcentovany nitraty, aminofylinem, sympatomimetiky nebo hormonadlnimi kontraceptivy

Vitamin B1 (thiamin)

Thiamin je koenzymem dekarboxylaz dllezity pro metabolismus glukdzy. Wernickeova encefalopatie
byla popsdna u poruch pfi chronickém abuzu alkoholu.

Nemoc beri-beri se vyskytuje dnes jiz pouze ve velmi chudych oblastech v rozvojovych zemich a u lidi,
ktefi se Zivi pfevazné lesténou/loupanou/bilou ryzi. Typicky obraz tvofi nervové poruchy zejména
perifernich nervl (sucha forma), edémy a postizeni srdce (vlhka forma). Porucha resorpce se
vyskytuje u alkoholik(l a projevuje se Wernickeovou encefalopatii.

Vitamin B3 (niacin)

Deficit zplisobuje onemocnéni zvané pelagra. Vznika u lidi, ktefi se Zivi prevaziné kukufici. Podle
priznaku je jako mnemotechnicka pomicka pouzivan nékdy nazev ,nemoc tfi D“ — dermatitis,
diarrhoea, demence.

Vitamin B6 (pyridoxin)
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Je koenzymem vice nez 50 enzymovych reakci. Nej¢astéjsi pric¢inou jeho deficitu je alkoholismus.
Projevuje se koznimi a slizniénimi zménami (ragady koutku), objevuje se periferni neuropatie a
sideroblastickd anémie. Pyridoxin reguluje inkorporaci Zeleza do hemoglobinu a jeho nedostatek

sve

zapficini tvorbu tzv. siderotickych granuli v erytrocytech.

Vitamin B12 (kobalamin)

Kobalamin je kolektivni ndzev pro nékolik sloucenin, které maji v centru porfyrinového skeletu kobalt.
Jeho nedostatek se klinicky projevuje neprospivanim, makrocytarni anémii (pernicidzni) a subakutni
kombinovanou degeneraci michy (funikularni myeléza).

Subakutni kombinovand degenerace michy (funikuldrni myeloza)

- charakteristicka senzorimotorickou axondlni neuropatii a myelopatii s pozvolnym rozvojem
klinickych pfiznak(

- v dUsledku postizeni perifernich nerv( i zadnich misnich provazcli vznikaji typicky
parestezie hornich i dolnich koncetin

- léze zadnich provazcli se manifestuje poruchou propriocepce a vibrace, ataxii spinalniho
typu, typickou poruchou chize s pozitivnim Rombergovym ptiznakem, zménami ve
Slachookosticovych reflexech, pozitivnimi iritacnimi pyramidovymi jevy

- mUZe byt pfitomen i Lhermittelv priznak

- postiZzeny jsou zejména zadni a postranni misni provazce

- histologicky dochazi k postiZeni bilé hmoty misni, s otokem myelinovych pochev na
podkladé tvorby intramyelickych vakuol a oddélenim myelinovych lamel

- proces zacina obvykle v oblasti dolni kréni a horni hrudni michy a z tohoto mista se
degenerace Sifi smérem kaudalnim i kranidlnim

- diagnéza: se opira o klinicky obraz, laboratorni ndlez makrocytarni anémie, snizené sérové
hladiny vitaminu B12, elektrofyziologické vySetfeni a vySetfeni MRI michy

- |é€ba: spociva v suplementaci vitaminu B12 ve vysokych davkach
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54. POSTIZENI NERVOVE SOUSTAVY PRI KARDIOVASKULARNICH
CHOROBACH

Kardiovaskularni choroby
- zapfi¢inuji predevsim vznik cévnich mozkovych ptihod, v dlisledku kardidlni embolizace,
poptipadé difizniho hypoxického postizeni v ramci kardiopulmonalni zastavy

Arteridlni hypertenze a arterialni encefalopatie
- byva nazyvéana tichym zabijdkem, pfi¢emz poskozuje krom jinych Zivotné dilezitych organ(
(ledviny, srdce atd.) také mozek
- hypertenze predstavuje celosvétové druhou nej¢astéjsi pri¢inu Umrti u dospélych po
diabetu mellitu
- mezi disledky dlouhodobého plisobeni AH v neurologii patfi predevsim ischemické a
krvacivé CMP predevsim v dlsledku urychleni aterosklerotického procesu.
lehkd (140-159/90-99 mm Hg)
stfedni (160-179/100-109 mm Hg)
tézka (180-209/110-119 mm Hg)

e hypertenzni krize (> 210 mm/120 mm Hg)
- protrahované pusobeni AH vyvolavd v mozkovych tepndch adaptacni zmény, které maji
zachovat normalni cerebralni perfazi a zabranit hyperperfizi
- v tomto pripadé si pacienti mohou stéZovat na zvySenou Unavnost, poruchy spanku a
bolesti hlavy, které se zhorsuji se zvySenim hodnot TK. Posléze se mohou pfidavat poruchy
vizu a dalsi orgdnova postizeni.
- akcelerovana AH = stav, kdy dojde k nahlému vyraznému zvyseni dlouhodobéji pfitomné
AH, byva
- maligni AH = nahly vzestup hodnot TK doprovazen i pfiznaky postizeni cilovych organt
(porucha vizu s edémem papily na o¢nim pozadi, nefropatie apod.)

- mUZe byt v asi 40 % pripadd doprovazena i hypertenzni encefalopatii s fokalnimi
nebo difiznimi (cefalea, nauzea a vomitus, poruchy zraku, kfece s ptfipadnym rozvojem
epileptického statu, zmatenost, sopor nebo kdma) priznaky mozkového poskozeni
- pfi rozvoji hypertenzivni encefalopatie dochazi k prekroéeni prahu autoregulace mozkové
cirkulace s nasledujicim cévnim poskozenim ve formé vasokonstrikce s fibrinoidni nekrézou a
zvySenim vaskularni permeability
- mUze byt ndsledovano mozkovym edémem, ischemizaci mozkové tkané ¢i krvacivymi
komplikacemi a velmi ¢asto kifeCemi; coz mize ddle zvySovat nitrolebni tlak a diky stimulaci
receptor(l na spodiné 4. mozkové komory déle akcelerovat systémovou arteridlni hypertenzi
- takto hrozi vytvoreni za¢arovaného kruhu, vedouciho k pokracujici progresi mozkového
postizeni, kdmatu a pripadné i k Umrti

- klinicky vysledek v pfipadé hypertenzni encefalopatie zavisi na Uspésnosti Upravy TK
- cilem akutni terapie je postupna redukce hodnot TK, tato by neméla pfesahnout redukci o
vice nez 1/3 béhem prvnich 6-8 hodin

- nadmérné snizeni mUze zapficinit sniZzeni cerebralni perfiize se synkopami, popfipadé i
rozvoj ischemického postizeni mozku, Ci sitnice
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Posterior reversible encephalopathy syndrome (PRES)

- klinicko-radiologicka jednotka

- diagnostika: postavena pfedevsim na typickém nalezu na MR

- projevy: bolesti hlavy, zmatenost, kfe¢e a porucha vizu

- nejcastéjsi pricina: je maligni hypertenze, mezi dalsi patfi eklampsie, popfipadé i terapie
acyclovirem ¢i cyklosporinem

- pfi MRI vySetfeni jsou patrny typicky lokalizované oboustranné edémové zmény, predevsim
v oblasti parietalnich a okcipitdlnich lalok(, které nekoresponduji s cévnimi teritorii

- tyto zmény byvaji pti v€asné terapii reverzibilni, pti delSim trvani mohou dat vzniknout
sekundarni ischémii ¢i hemoragii

- stejné tak i klinické pfiznaky postupné odeznivaji, nékdy ale mohou pretrvavat poruchy
vizu.

101



55. POSTIZENI NERVOVE SOUSTAVY PRI HEMATOLOGICKYCH
CHOROBACH

Talasémie

- predstavuji skupinu chorob, které jsou zplisobeny dédi¢nou poruchou tvorby hemoglobinu
- dochazi ke snizené syntéze alfa ¢i beta-globinu, je tendence k pfed¢asné hemolyze
erytrocytl a jejich prekurzor(

- Porucha tvorby retézcli mize byt rlzné intenzivni a odpovida stupni genetického postizeni,
a i klinickych projev(

Beta- talasémie

- v oblasti Stfredozemniho more nebo u pacientd asijského plivodu

- klinické projevy: hepatosplenomegalii, zpomaleni rlistu, zmény kize, kostni abnormality a
srdecni selhani na podkladé hyperkinetické cirkulace

- neurologické priznaky: pfechodné zavraté a neostré vidéni u asi 20 % pacientd, pficemz
tyto ptFiznaky jsou obvykle vazdny na aktualni tizi anémie; bolesti hlavy se vyskytuji u asi 13 %
pacientl

- ve druhé dekadé Zivota se u 20 % pacientd mUizZe vyvinout periferni, pfevazné motoricka
neuropatie

- extramedularni akcelerovana hematopoéza m(zZe zpUsobit kompresi michy ¢i caudy equiny,
popfipadé optického nervu ¢i chiasmatu

- |é¢ba: primarné spociva v podpurnych transflzich, v krajnich pfipadech v hypertransfuznim
rezimu, popripadé v transplantaci kostni drené

Polycytémie
- zvySen pocet cirkulujicich erytrocyt(

vsve

vrve

onemocnénim, vysokou nadmorskou vyskou, spankovou apnoe nebo pravolevym srde¢nim
zkratem

- vzacné mohou byt pfi¢inou erythropoetin produkujici novotvary (hemangioblastom,
hepatocelularniho karcinom nebo karcinom ledvin)

- s polycytémii mizZe byt spojena pripadné i trombocytdza a trombocytémie

s hemorhagickou diatézou

- zpUsobuje hyperviskozitu krve vedouci ke zrychleni procesu aterosklerdzy a trombdzam

v makro i mikrocirkulaci, pficemz 70 % arteridlnich trombotickych ptihod predstavuji iCMP a
TIA

- mozkova Zilni trombdzy byvaji vzacné

- riziko iCMP u téchto pacientl je ucinné redukovano kyselinou acetylsalicylovou v nizkych
davkach (100 mg denné)

- typické priznaky hyperviskdézniho syndromu: bolesti hlavy, huceni v usich, zavraté, poruchy
vizu, poruchy kognitivnich funkci, bolesti nebo parestézie konéetin

- vétsSinou ustupuji po redukci poctu éervenych krvinek flebotomii nebo chemoterapii

- pozorovana i chorea nejasné etiologie, ktera také ustupuje s Upravou polycytémie
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- mnozi pacienti maji klinické nebo elektrofyziologické znamky prevaziné senzorické axonalni
polyneuropatie

- polycytémie vera = mUze také vést k erytromelalgiim, které se vyznacuji bolestivé rudymi a
horkymi koncéetinami

- symptomy jsou Castéji akcentovany na dolnich konéetinach nez na hornich; predpoklada se
autonomni dysfunkce malych vldken= tento stav je terapeuticky obtizné ovlivnitelny,
nicméné u tretiny pacientll dochazi ke spontanni remisi.

Primarni trombocytémie (trombocytéza)

- ziskané myeloproliferativni onemocnéni charakterizované trvalym zvySenim krevnich
desticek, splenomegalii, dysfunkci krevnich desti¢ek a soucasné i predispozici ke krvacenim a
trombdézam v arteridlnim i Zilnim recisti

- nastup je obvykle po dosazeni véku 50 let

- kritéria pro stanoveni diagndzy:
e trvale zvyseny pocet trombocytl nad 600.000/ml, hyperplazii megakaryocytl v kostni
dfeni a normalni zasoby Zeleza
® nejsou pritomny nasledujici — zvySeni erytrocyt(, Philadelphsky chromozom,
myelodysplastické poruchy a reaktivni trombocytéza
- neurologické projevy: se vyskytuji u 30 % pacientd s esencidlni trombocytézou, véetné
bolesti hlavy, parestezii, TIA ¢i CMP
- byvaji na pocatku onemocnéni nebo pti hematologickém relapsu
- krvacivé komplikace jsou pfitomny paradoxné pfi velmi vysokém poctu krevnich
desti¢ek (1500000/ul), ktery pravdépodobné potencuje dysfunkci krevnich desticek.
- rizikové faktory pro vznik trombdzy: vék nad 60 let, pfedchozi tromboticka pfihoda a
dlouhé trvani trombocytdzy
- U pacient s vysokym rizikem se uziva myelosupresivni terapie v kombinaci s nizkou davkou
aspirinu
- po zavaziné trombembolické prihodé jsou doporucovany destickové aferézy

Tromboticka trombocytopenicka purpura

- charakterizovana trombocytopenii, hemolytickou anémii, hore¢kou, rendlni dysfunkci a
neurologickymi projevy

- vrchol vyskytu je ve véku 40 let, s pfevahou Zen 2: 1.

- nékteré pripady nasleduji identifikovatelnou pficinu, jako je HIV infekce, téhotenstvi,
systémovy lupus erythematodes, nebo farmakologickou lé¢bu

- zfidka nasleduje po uZiti klopidogrelu, tiklopidinu, chininu, mitomycinu C, nebo
cyklosporinu

- kolisavé neurologické ptiznaky se vyskytuji u 70 % pacientu, obvykle trvaji méné nez 48
hodin

- jednd o bolesti hlavy, zmatenost a otupélost a tyto mohou byt nasledovany
loZiskovymi neurologickymi pfiznaky, kie¢emi, kbmatem nebo smrti
- patofyziologicky podklad: jsou IgG autoprotilatky napadajici metaloproteindsu, kterd
normalné stépi multimery von Willebrand(v faktor (VWF), ktery predstavuje prokoagulacni
faktor produkovany cévnim endotelem
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- systémové poskozeni endotelidlnich bunék maze vést k nadmérnému uvolfiovani
multimer( vVWF a jejich sniZzené Stépeni vede k tvorbé patologicky charakteristickych
mikrotromb( tvorfenych krevnimi desti¢kami a vVWF

- timto v oblasti mikrocirkulace dochazi k tvorbé okluzi, coz zptsobuje drobné infarkty a
petechidlni krvaceni

- |é€ba: plasmaferéza, v pripadé nedostateéného efektu mohou byt pfidany kortikosteroidy
- pokud neni plazmaferéza ihned odstupnd, mohou byt v roli akutni [é¢by vyuZity vysoce
davkované infuze plazmy (25-30 ml/kg/den)

Leukémie
- vSechny formy leukémie mohou vést ke snizené produkci normalnich krevnich bunék v
kostni dfeni, coZ ma nepfimo za nasledek krvaceni kvili trombocytopenii, infekce
z insuficientni funkce leukocyt(l, popfipadé unavu a zavraté diky anemizaci
- v pripadé vyrazného zvyseni poctu bilé krevni fady (> 150000 /ml), muZe diky
intravaskuldrni aggregaci leukocytl (leukostadza) dochdzet k uzavérdm mozkovych cév
- kromé toho leukemické blasty mohou zplsobovat krvaceni diky infiltraci endotelu
arteriolarni stény
- U pacientd s rizikem leukostaze je indikovana akutni leukoaferéza s cilem snizit pocet blastu
- ptfimé projevy leukemického postizeni CNS: zavisi na konkrétnim typu postizené bunécné
populace
¢ akutni myeloidni leukemie byva jen malokdy prvnim projevem onemocnéni postizeni
CNS
- mGzZe vSak byt spojena s leptomeningealnim a intracerebralnim postizenim
- pacienti mohou byt asymptomaticti, poptipadé udavaji bolesti hlavy, ¢i pfiznaky z
|ézi n. opticus, n. trigeminus, n. facialis a retinalni dysfunkce
- u dvou tretin dospélych s nové diagnostikovanou akutni myeloidni leukémii (AML) je
pritomno postiZeni sitnice nebo zrakového nervu
- mlzZe také postihovat CNS ve formé tzv. chloromatu, jez je tvofeno subperiostalni
zelené zbarvenou masou myeloidnich bunék
- chloroma mize byt zachyceno jiz cca jeden rok pred vlastnim vzplanutim
AML, s typickou lokalizaci v o¢nici a zpUsobujici jedno ¢i oboustrany exoftalmus, ¢imz
muze imitovat lymfom; kosti splanchnokrania (obvykle zpUsobujici postizeni n.
facialis) a spinalni epiduralni prostor (s pfipadnou misni kompresi). Intracerebrdlné
lokalizované chloroma je pouze vzacnym nalezem.
e akutni lymfocytarni leukémie (ALL), postihuje CNS v okamziku stanoveni diagndzy u
5 az 10 % pacientd, vétSinou asymptomaticky
- leukemické buriky z kostni dfené podél arachnoidedlnich Zil infiltruji meningy,
nasledné se infiltruji adventicii arteriol
- diky leptomeningedlnimu postizeni je pfitomen abnormalni likvorovy ndlez
- u pacientl mohou byt pritomny znamky léze hlavovych nerva (I, m IV, VI, VII),
dochazi k rozvoji kognitivniho deficitu, epileptickych zachvat(, popfipadé hydrocefalu
- mezi neobvyklé syndromy patfi hyperfagie, obezita nebo diabetes insipidus v rdmci
leukemické infiltrace hypotalama.
- |é¢ba: pacienti dostavaji intratekalni chemoterapii
- vedlejsim ucinkem této terapie muze byt leukoencefalopatie, popripadé epileptické
zachvaty. Radioterapie CNS je indikovana u vétsiny pacientl s klinickymi znamkami
neurologického postizeni.
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- chronické leukémie postihuji CNS jen zridkavée
e chronicka myeloidni leukemie = vstupuje do blastické krize, m(ze dojit k rozvoji
leptomeningealnich metastaz
e chronicka lymfocytarni leukémie (CLL) = jen vyjimecné infiltruje meningy nebo
vlastni mozek, nejcastéji se tak déje v pozdni fazi onemocnéni

Dyskrazie plazmatickych bunék

- monoklonalni proteiny: (monoklonalnich gama-globulin(i (M proteinu, paraproteinu)

v séru)

- jsou produkovany burikami B-bunécné linie a prislusné bunécné dyskrazie plazmatickych
bunék

- zahrnuji: mnohocetny myelom (plazmocytom), makroglobulinémii (Waldenstromova
choroba) a amyloiddzu.

Monoklondlni gamapatii nejistého vyznamu (MGUS)

- stav, kdy je monoklondlni gamapatie jedinym pfiznakem

- mUZe pretrvdvat asymptomaticky nékolik let ¢i desetileti

- u 20 % pacientl dojde pozdéji k rozvoji dyskrazie plasmatickych bunék nebo jednoho z
lymfoproliferativni onemocnéni (CLL, lymfom).

- periferni neuropatie je béZnym neurologickym projevem MGUS

- ve vétsiné pripadu je paraprotein 1gM, méné casto IgG nebo IgA.(asi u poloviny pacient(l s
IgM neuropatii vykazuje monoklondlni protein aktivitu proti myelinu myelin-associated
glycoprotein (MAG), ¢cimze zpUsobuje demyeliniza¢ni periferni neuropatii)

- pacienti vykazuji large-fiber sensory loss s pozdnim ndstupem akralni konéetinové

slabosti

» mnohocetny myelom: obvykle pritomen paraprotein tfidy IgG, méné casto IgA
- nejcastéjsi neurologickou komplikaci je hrudni nebo lumbosakralni radikulopatie,

vyplyvajici z komprese nervu pomoci zborcenym obratlem ¢i jinou kosti

- pokud myelom expanduje z vertebralni dfené do epiduralniho prostoru, vyviji se
komprese michy.

-akutni terapie: v pfipadé akutni komprese michy spocivd ve vysokych davkach
kortikosteroidu a radioterapii. Nitrolebni plasmacytomy jsou obvykle rozsifenim
myelomovych |ézi lebky. Na rentgenovych snimcich lebky a dalSich kosti jsou patrné
charakteristické mnohocetné osteolytické |éze

- u myelom{ je také mozno pozorovat leptomeningedlni infiltraci

- periferni neuropatie jsou neobvyklé a byvaji spojeny s axonalni degeneraci a

amyloidézou.

» makroglobulinémii (Waldenstromova choroba) : predstavuje maligni proliferaci B-
bunék vedouci k IgM monoklonalni gamapatii
- pacienti trpi télesnou slabosti, Unavou, ztratou hmotnosti a krvacenim
- nejéastéjsi neurologickou komplikaci je senzomotoricka periferni neuropatie
- asi u poloviny téchto pacientl jsou nalézany anti-MAG protilatky.

» hyperviskozni syndrom s IgM paraproteinémii: je spojen s bolesti hlavy,
rozmazanym vidénim, tinnitem, zdvratémi, ataxii a deterioraci stavu védomi vedouci
ke kématu, mGze dojit k rozvoji i CMP
- o€ni pozadi mUze ukdzat edém papily a rozsifené segmentované sitnicové zily
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- viskozita séra mlze byt sniZzena redukci koncentrace paraproteinu chemoterapii
nebo plazmaferézou
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56. POSTIZENI NERVOVE SOUSTAVY PRI ENDOKRINNICH
CHOROBACH

Onemocnéni Stitné ZIazy a pristitnych télisek

Hypothyredza

- hormony stitné zlazy jsou dUlezité pro spravny rlst a vyvoj organismu, neurologické
postiZeni je tedy zavislé na véku rozvoje hypotyredzy

- zavazna hypofunkce $titné Zlazy béhem intrauterinniho vyvoje nebo raného détstvi vede k
opozdénému fyzickému a dusevnimu vyvoji (infantilni myxedém), popfipadé kreténizmu

- pfitomna mentalni retardace s pyramidovou a extrapyramidovou symptomatikou, bézné se
vyskytuje strabismus, hluchota a vybavnost primitivnich reflexa.

- hormonalni substituce béhem prvnich 2 mésicli Zivota vede u mnoha pacientl k témér
Uplné Upraveé télesného i duSevniho stavu, optimalni je zahajeni terapie béhem prvnich dvou
tydnd po narozeni

- i pfes ¢asnou lécbu muiZou u nékterych pacientl pretrvdvat mirné poruchy sluchu i
vestibularnich funkci

Juvenilni myxedém

- podobny kretinismu

- variabilita projev(l zavisi opét na véku rozvoje onemocnéni, pficemz tize fyzické a mentalni
retardace je obvykle mirnéjsi nez u infantilniho myxedému

- u dospélych se vyznacuje letargii, ospalosti nebo poruchou pozornosti a soustfedéni;
celkovou slabosti; zpomalenim mluveného projevu; tuhymi otoky podkozni tkané; suchou
bledou kizi; kfehkymi vlasy; makroglosii a zimovfrivosti.

- neurologické komplikace hypotyredzy: patfi bolesti hlavy, poruchy hlavovych a perifernich
nervl, senzomotorické abnormality, popfipadé poruchy kognitivnich funkci a védomi

- postizeni kranialni inervace vétsSinou predstavuje postiZzeni n. opticus a n. statoacusticus
(tinnitus, ztrata sluchu, vertigo)

- senzoricka polyneuropatie se vyznacuje predevsim paresteziemi koncetin

- vyskyt syndromu karpalniho tunelu byva pficitan hromadéni kyselych mukopolysacharidd v
nervu a okolni tkani, pficemz byva pfitomna dobrd odpovéd na lé¢bu hypotyredzy

- neuromuskularni nalez zahrnuje zpomaleni volnich pohybl a zpomalenou relaxaci
Slachovych reflex(, zejména v oblasti kotniku, sniZzena tolerance fyzické namahy ¢i pfimo
myopatickd slabost; byva pfitomna elevace hladin kreatinkinazy, generalizovana svalova
hypertrofie — u déti se oznacuje jako Kocher-Debré-Sémélaigne syndrom (dité Herkules), u
dospélych byva popisovan Hoffmanntliv syndrom se soucasnou ztuhlosti a svalovymi
bolestmi

- neuromuskularni symptomy se zlepsuji s adekvatni hormonalni substituci.

- u dospélych se mlze vyskytnout cerebelarni ataxie, projevujici se jako porucha koordinace
s celkovou zpomalenosti a ztuhlosti a nestabilitou pfi chlzi

- neuropsychiatrické zmény mohou byt dominujici se snizenou pozornosti, snizenou
schopnosti soustredit se, letargii, popfipadé demenci
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Myxedémové kdma: muzZe byt doprovazeno podchlazenim, hypotenzi, respira¢nimi
poruchami a metabolickym rozvratem; s vysokou mirou imrtnosti,

pokud neni léCeno

- téZka hypotyredza nebo myxedém jsou primarné spojeny s primarnim selhanim stitné zlazy,
na rozdil od hypotalamo-hypofyzarnich onemocnéni

- charakteristické ndlezy: nizké hladiny T4 a T3, zvySeni hladin TSH a nizké vychytavani
radiojédu Stitnou zlazou

- pfi likvorologickém vysetfeni byva zvysena hladina proteinu, hodnoty presahujici 1g/L
nejsou neobvyklé.

Lécba: zavisi na tizi hormonalniho deficitu; myxedémové kdma by mélo byt akutné |éceno
intravendznim poddni T4 nebo T3. U ostatnich pacient( se preferuje postupné zvySovani
davek peroralni substitu¢ni terapie, nebot pfilis rychla substituce mdze u dospélych vyvolat
anginu pectoris pfipadneé srdecni selhani.

Hypertyredza

- je spojena se zvySenou rychlosti metabolismu, poruchou kardiovaskularnich a autonomnich
funkci, tfesem a nervozity

- neuropsychiatrické projevy mohou byvat rizné intenzivné vyjadreny od mirné
podrazdénosti az k psychotickym projevim

Graves-Basedowovu nemoc = hypertyredza spojena s difuzni strumou, oftalmopatii a
dermopatii — hypertyre6za mlze mit u starsSich pacientl nenapadné projevy s dominujici
apatii, myopatii a kardiovaskuldrnim postizenim

- velmi ¢astymi jsou ocni pfiznaky: mdlo frekventni mrkani, opoZzdéna reakce horniho vicka
na pohyby bulbu ¢i nebo poruchy konvergence a nemusi byt spojené s infiltrativni
oftalmopatii u onemocnéni stitné Zlazy (tedy Graves-Basedowovou oftalmopatii). U této
jsou patologické zmény spojeny s postizenim orbity — dochazi ke zvyseni objemu
intraorbitalnich tkani v disledku jejich edému, hypertrofie a infiltrace, spolupodili se i fibréza
okohybnych sval(i

- nastup priznakl je postupny; exoftalmus je ¢asto doprovazen diplopii v disledku k parézy
jednoho nebo vice okohybnych sval{i

- retrakce vicek a bolest predstavuje prvni projevy onemocnéni az u 75 % pripadu

- obé oci mohou byt postizeny soucasné, popripadé mize exoftalmus jednoho oka
predchazet druhé az o nékolik mésicl

- nékdy byva pritomen edém papily, popfipadé ulcerace rohovky v disledku insuficience
kryci funkce vicka

- tize postizeni postupuje rychle a béhem nékolika mésict mlze dojit uplném oftalmoplegii,
spontdnni zlepseni stavu je zfidkavé

- |é¢ba thyreoidealni oftalmopatie : maze zahrnovat imunosupresi kortikosteroidy,
radioterapii nebo chirurgickou dekompresi ocnice.

- hypertyredza je Casto spojena se thyrotoxickou myopatii = bezbolestnym oslabenim
svalstva panevniho pletence (predevsim m. iliopsoas) a v mensi mife i svalll ramenniho
pletence

- Slachové reflexy jsou normalni nebo zvysené, mohou byt registrovany fascikulace i
myokymie, nejsou pfitomny senzorické poruchy

- tfeba odlisit od myasthenie gravis (MG), kterd mlze hypertyredzu doprovazet (nebo ji
predchazet) asi u 5 % pacientd
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- pokud je u pacientl s hypertyredzou pfitomna kranialni symptomatika (dysartrie, dysfagie,
ptdza) méla by zvdzena diagndéza MG

- interpretace ocnich projevli mlze byt komplikovana thyrotoxickou oftalmopatii, ale
pritomnost ptdzy i pfi exoftalmu naznacuje moznost MG

Hypoparatyreodza

- snizena funkce pfristitnych télisek rezultuje v poruchu kalciového a fosfatového
metabolismu, které se u akutnéji vzniklé poruchy projevuji pfedevsim tetanickymi kfe¢emi,
zvySenou nervosvalovou drazdivosti, karpopedalnimi spazmy a parestéziemi koncetin a

v obliceji

- pokud dojde k pozvolnéjsimu rozvoji (¢i chronickému priibéhu), mohou dominovat
psychické ptiznaky, slabost, Unava, apatie, Uzkost, poruchy osobnosti, poruchy vidéni
(dusledkem katarakty), mentalni retardace, a extrapyramidové poruchy

- epileptické zachvaty se vyskytuji vcelku vzacné, ale pfipadnou hypoparatyredzu je tfeba vzit
v Uvahu, pokud jsou ¢asté, bizarni a tézko kontrolovatelné antiepileptiky

- dochdzi k primarnimu selhani sekrece parathormonu (PTH) nebo k nedostatecné periferni
odpovédi na PTH

- muze byt dlsledkem tyroidektomie nebo idiopatického autoimunitniho syndromu, ktery
nékdy zahrnuje mnohocetné postizeni endokrinnich organu

- pseudohypoparathyredza: oznac¢ovana hypoparatyredza rezistentni na poddvani PTH

- pacienti maji charakteristicky habitus s malym vzristem, podsaditou postavou, kulatym
obli¢cejem a zkrdcenim zaprstnich a zanartnich kosti

- ¢astym nalezem u hypoparatyreoidismu jsou nitrolebni kalcifikace, predevsim v oblasti
bazalnich ganglii, ale mohou byt postiZzeny i jiné oblasti

- kalcifikace jsou obvykle asymptomatické, ale byla popsana i spojitost s poruchami
kognitivnich funkci a extrapyramidovymi poruchami

- u hypoparatyredzy bylo pozorovano i zvyseni intrakranidlniho tlaku s edémem papily

- Diagndza: se provadi na zakladé klinickych priznakt, hypokalcémie a nizké nebo
nedetekovatelné hladiné PTH v plazmé

- u pseudohypoparathyroiddzy jsou hladiny PTH zvysené

- hypokalcémie muze byt spojena se zménami EKG, v¢etné prodlouzeni QT intervalu a zmén
T-vin

- primarni terapie: podavani vitaminu D a substituce vapniku

Hyperparatyredza

- je nejcastéji dusledkem nadmérné sekrece PTH u solitdrniho adenomu pfistitnych télisek
- hyperkalcémie v kombinaci s renalni litidzou, osteitidou a viedovou chorobou
gastroduodenalni

- v soucasné dobé byvaji pfipady hyperparatyredzy nejcastéji charakterizovany minimalnimi
priznaky ¢i subklinickym pribéhem

- diagnodza: byva nejcCastéji stanovena jako vedlejsi nalez pfi rutinnim biochemickém
vysSetreni jesté pred rozvojem klinickych pfiznak

- hladiny kalcia tudiz nebyvaji moc vysoké a klasické neuromuskuldrni pfiznaky, (slabost
koncetin, parestézie, svalové kiece) jsou malo ¢asté

- Casté priznaky: Unava a subjektivni slabost, zmény dusevniho stavu zahrnuji poruchy
pameéti, podrdzdénost a deprese, které se lepsi s ndvratem kalcémie k normalu (napf. po
paratyreoidektomii)
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57. POSTIZENI NERVOVE SOUSTAVY PRI PORUCHACH
METABOLIZMU GLUKOzY

Hypoglykémie
- metabolismus CNS je témér uplné zavisly na metabolismu glukdzy
- pfi poklesu hladiny glukdzy v krvi pod kritickou Uroven dochazi rychle k rozvoji neuronalni
dysfunkce
- hypoglykémie muze byt spojena s pfedavkovanim inzulinem ¢i nevhodnym uzitim
peroralnich antidiabetik pti [éCbé diabetu mellitu (DM
- spontanni hypoglykemie je obvykle disledkem pankreatického hyperinzulinismu
- hypersekrece inzulinu slinivkou bfisni mGze byt disledkem nadoru z bunék ostrlivkt nebo
funkéni hyperaktivity téchto bunék
- k rozvoji hypoglykémie mUiZe také dojit pfi poSkozeni jaternich funkci nebo pfi zavazném
poskozeni hypofyzy nebo nadledvin
- symptomaticka hypoglykémie a hyperinzulinismus maji paroxysmalni charakter, vétsinou se
vyskytuji ve chvilich, kdy Ize oekdvat nizsi hladinu glykémie (rano pfed snidani, pfi
hladovéni, po intenzivnim cviceni apod.)
- ob¢as mohou pfiznaky nasledovat po pofZiti jidla
- doba trvani symptomua se pohybuje v fadu minut az hodin, zavaznost stavu je rovnéz rizna
- mUZe byt pfitomna jen nervozita, Uzkost nebo tfes ustupujici po pofZiti jidla
- tézké stavy mohou trvat po nékolik hodin, béhem nichZ pacient mize provadét
automatickou cinnost s amnézii na celou tuto dobu, popfipadé se mohou rozvinout
epileptické zachvaty ndsledované kématem
- Cetnost atak se mlze pohybovat od nékolika denné az po zfidkavé epizody
- pfiznaky hypoglykémie:

» autonomni

» mozkové = vegetativni sympatické priznaky jsou pritomny u vétsiny pacientl pfi

vvvvvv

o malatnost, poceni, nevolnost, zvraceni, bledost, buseni srdce, oprese v
prekordiu, bolesti hlavy, bolesti bficha a hlad
o u pacientll s DM a autonomni poruchou nemusi byt vySe uvedené priznaky
vibec vyjadreny
- mozkové pfiznaky: vyskytuji se soucasné s vegetativnimi, ale mdzZou byt pritomny i
osamocené
- parestezie, diplopie a rozmazané vidéni, coz mlze byt nasledovan tfesem,
loziskovym neurologickym deficitem, abnormalnim chovanim nebo kfec¢emi
- déletrvajici tézka hypoglykémie muze byt nasledovana komatem
- zmatenost a abnormalni chovani pfi epizodické hypoglykémii v rdémci
hyperinzulinismu mohou simulovat komplexni parcidlni zachvaty
- chronické nebo opakované hypoglykémie mohou vyvolat demenci nebo jiné
povahové abnormality
- distalni axonalni neuropatie — dalsi komplikace
- neurologicky ndlez byva, s vyjimkou béhem ataky hypoglykémie, obvykle normalni
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- diagndza: je stanovena na podkladé dokumentované hypoglykémie béhem symptomatické
epizody, klicové je ale nacasovani stanoveni glykémie, nebot tato mize byt homeostatickymi
mechanizmy, m(iZze navracena do normalu

- hodnota symptomatické hypoglykémie se interindividualné vyrazné lisi, obecné se jedna o
hodnoty niZsi nez 2,2 az 3,9 mmol/I.

- hyperinzulinismus: diagndza je stanovena na podkladé paroxysmalniho charakteru
ptiznak(i autonomni a mozkové dysfunkce ve spojeni s nizkou hladinou glukézy v krvi a
neprimérené vysoké cirkulujici hladiny inzulinu

- u 80 % pacientl s nadorem ostrivkovych bunék byvaji nizka glykémie a vysoké hladiny
inzulinu pfitomny 12 aZ 14 hodin po atace mUze byt zapotiebi delsi pUst

- diagndza adenomu ostravkovych bunék muze byt obtiznd a mlze vyzadovat dalsi
hormonalni a zobrazovaci vySetreni

- hypoglykémie spojend s onemocnénim jater, nadledvinek nebo hypofyzy se obvykle
vyznacuje pritomnosti i jinych znamek postizeni téchto organ(

- |é¢ba: akutni hypoglykemie vyZaduje ¢asnou intenzivni IéCbu, aby nedoslo k poskozeni CNS
- cukr mUZe byt u pacientl pfi védomi podavan oralné, u komatdznich pacientli by méla byt
intravendzné poddavana glukdza

- funkéni hyperinzulinismus je 1é€en zménou dietniho rezimu, aby nebyla stimulovana
nadmérna sekrece inzulinu ve slinivce bfisni

Diabetes mellitus
- systémové metabolické onemocnéni
- charakterizovany hyposekreci insulinu nebo periferni rezistenci k U¢inkm insulinu

» DM 1. typu: obvykle se vyskytuje u mladych neobéznich lidi s absolutnim

nedostatkem inzulinu
» DM 2. typu: obvykle se vyskytuje u starsich, obéznich jedincl s periferni inzulinovou
rezistenci

- neurologické komplikace jsou u obou typli DM podobné
- pfitomnost neurologického postizeni byva zhruba v korelaci s dobou trvani a zavaznosti
onemocnéni a je €asto spojena i s jinymi komplikace DM, jako je retinopatie a nefropatie.
- periferni neuropatie = primarni neurologickou komplikaci DM; zahrnuje mononeuropatie
(perifernich a hlavovych nervii), polyneuropatie, autonomni neuropatie, radikulopaties a
uZinové syndromy (n. medianus, n. ulnaris a n. peroneus)
- pficina téchto neuropatii jsou zvazovany metabolické, cévni a hypoxické mechanismy
- mononeuropatie: jsou pfi¢itany cévnimu poskozeni perifernich nervl. Nastup priznaka je
rychly a bézné byvaji pfitomny bolesti, at uz u mononeuropatii ¢i radikulopatii.
- kranialni mononeuropatie bézné postihuji n. oculomotorius a n. abducens nervy a jsou také
dlsledkem cévnich lézi
- distalni symetricka polyneuropatie: byva nejcastéji pozorovanou komplikaci DM. Obvykle
dochazi k postupnému rozvoji symptom(
- ¢astymi pfiznaky jsou necitlivost a paleni, distalni senzorické postizeni maze byt
doprovazeno slabosti; Slachové-okosticové reflexy jsou obvykle vymizené
- diagndza diabetické polyneuropatie: byva podporena nervovymi kondukénimi studiemi,
které vykazuji smiSenou demyeliniza¢nich a axonalni neuropatii.
- autonomni neuropatie: mizZe u DM predstavovat dominujici symptomatiku
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- kardiovaskularni symptomy: zahrnuji arytmie nebo ortostaticka hypotenze; tyto mohou
komplikovat diagnostiku a Ié¢bu soubéZzné probihajicich onemocnéni myokardu

- gastrointestinalni postizeni motility mize vyvolavat nevolnost, zvraceni nebo priijem v
zavislosti na zavaznosti a distribuci autonomniho postizeni

- diabeticka neuropatie muze také vést k dysfunkci mocového méchyre nebo k erektilni a
ejakulacni dysfunkci

- mozkové komplikace DM: jsou v prvni fadé zpisobeny metabolickycm narusenim funkce
v ramci hypoglykemie jako kompliakce terapie DM

- cerebrovaskularni onemocnéni jsou u diabetikd vyznamnym problémem v dasledku
akcelerované aterosklerdzy mozkovych cév a souvisejicich kardiovaskularnich poruch,
hypertenze a koagula¢nich abnormalit

- hyperinzulinismus nebo inzulinova rezistence mze byt také sekundarnim projevem dalSich
neurologickych poruch (napft., Friedreichovy ataxie) a mlze sdilet spolecné charakteristiky s
nékterymi genetickymi nebo familiarnimi onemocnénimi
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58. POSTIZENI NERVOVE SOUSTAVY PRI ONEMOCNENI LEDVIN A
JATER

Onemocnéni ledvin

- je nej¢astéji spojeno s neurologickym postizenim, pokud jsou pfitomny jina zakladni
onemocnéni poskozujici oba systémy, napf. diabetes mellitus, arteridlni hypertenze apod

- postizeni ledvin s vyslednou azotémii nebo urémii miZe samo o sobé poskozovat jak CNS,
tak periferni nervovy systém

CNS komplikace selhdni ledvin

Uremicka encefalopatie

Dif.dgencefalopatie u pacienta se selhanim ledvin: je Sirokd a zahrnuje metabolické, infekéni,
strukturalni a jiné pficiny

- béZzné jsou poruchy rovnovahy tekutin a elektrolytl, musi se zohlednit snizena eliminace
lékd vylu€ovanych moci s Upravou davkovani

- urémie sama mUze vézt k encefalopatii, pficemz priznaky encefalopatie jsou vétSinou
¢asnéji a vyraznéji vyjadreny u pacientll s akutnim selhdnim ve srovnani s chronickym
selhanim ledvin

- nej¢asnéjsi projev: neuropsychické zmény s kognitivni deterioraci, které postupuji do
delirantniho stavu, otupélosti a posléze do kdmatu

- loZiskové priznaky vcetné slabosti a dysartrie mohou vézt k nespravnému podezieni na
loZiskové strukturalni léze

- charakteristické je kolisani klinickych ptiznak( ze dne na den

- U pacientl se muZe vyskytovat asterixis nebo spontannim karpopedalni kiece

- multifokdlni myoklonus s ndhodnou celotélovou distribuci se mize objevit u pacientl ve
stuporu ¢i komatu

- epileptické kfece byvaji projevem pozdni uremické encefalopatie

- diagnostika: lumbalni punkce se predevsim provadi za ucelem vylouceni infekéni priciny
encefalopatie, ¢asto odhali primarné zvySenou bilkovinu (nékdy i vice nez 1 g/l) a obcas i
mirnou pleocytézu

- nalezy CT nebo MRI jsou vétSinou nespecifické, ale mohou pomoci vyloucit ischemickou
cévni mozkovou pfihodu, intracerebralni krvaceni, subduralni hematom, nebo hydrocefalus
- EEG, podobné jako klinicky ndlez, je obvykle v rdmci akutniho selhdni vyraznéji naruseno
nez u chronického selhani ledvin; zakladni aktivita je pomald s theta a delta vinami vice
prominentnimi ve frontalnich oblastech

- nonkonvulzivni status epilepticus je moznou pficinou IéCitelné encefalopatie s dramatickym
zlepSenim pfi vhodné vedené terapii

- uremicka encefalopatie obvykle dramaticky reaguje na dialyzu, coz naznacuje Ulohu jedné
¢i vice dialyzovatelnych latek

Dialyzacni dysekvilibra¢ni syndrom

- obvykle spojen s rychle probihajici dialyzou na zaé¢atku dialyzaéniho programu

- pfiznaky: lisi se od mirné bolesti hlavy, nevolnosti a svalovych kfeéi az k vzacnéjsi
otupélosti, kie¢im nebo deliriu

- obvykle spontanné vymizi v fadu hodin, ale delirium muze pretrvavat po dobu nékolika dn(
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- patogeneze je kontroverzni, pravdépodobné pri¢inou syndromu je presun vody

z intravaskularniho prostoru do mozkovych bunék

- rychlé snizeni krevnich osmolarity neni soucasné doprovazeno stejné rychlym snizenim
osmolarity v mozku s vytvorenim osmotického gradientu zplsobujicim mozkovy edému a
encefalopatii

- se zlepSovanim dialyzaéniho procesu je nyni tento syndrom mnohem méné casty

- pfed stanovenim dysekvilibraéniho syndromu by mély byt vylouéeny jiné pficiny
neurologickych projev(

Dialyzacni demence

- vzacna subakutni progresivni, obvykle fatalni encefalopatie

- vyskytujici se u chronicky dialyzovanych pacientt

- prvnim pfiznakem: je obvykle koktani, vahani v mluveném projevu a obcasné i zarazy v feci
- porucha tedi je zhorSovana v pribéhu a bezprostfedné po dialyze, v ¢asnych stadiich mGze
byt patrna jen béhem dialyzy

- pti dalsi progresi onemocnéni se akcentuje dysartrie a porucha fatickych funkci spolu se
zménou osobnosti, psychotickymi priznaky, myoklonem, epileptickymi zachvaty a obcas i
loZiskovou symptomatikou

- pribéh onemocnéni nebyva zvracen ani prodlouzenim dialyzacniho ¢asu ani transplantaci
ledvin

- u zemrelych pacientl byl prokazan vyssi obsah hliniku v Sedé hmoté mozkové a po zahajeni
odstraniovani hliniku z vody pouzité béhem dialyzy se ¢etnost onemocnéni se vyrazné
zmensila, ale nedoslo k Uplnému vymizeni nemoci. DalSim moznym zdrojem absorpce hliniku
jsou oralné podavané fosfat-vazajici latky, které jsou podavany uremickym pacientim

Cerebrovaskularni onemocnéni

- diky sdilenym rizikovym faktordm u pacientl se selhanim ledvin vcelku ¢astou komplikaci.
Nicméné i samotné selhani ledvin mlzZe vyznamné podporovat aterogenezi

- dalsim faktorem muze byt hypotenze pfi dialyze s hypoperfuznimi mozkovymi infarkty na
rozmezi jednotlivych tepennych povodi

- selhani ledvin je spojeno s dysfunkci krevnich desticek, a antikoagulace pouzivané pfi
hemodialyze muze pfispét k intracerebrdlnimu krvaceni nebo subduralnimu hematomu

- chronicky subduralni hematom muze byt pri¢inou encefalopatickych priznak( bez nutnosti
loZiskovych motorickych nebo senzitivnich priznakd

- AD polycystické onemocnéni ledvin byva spojeno se zvySenym rizikem aneurysmat a
subarachnoidalniho krvaceni

Syndrom neklidnych nohou

Nejméné 20 % pacientl s chronickym selhanim ledvin trpi progredujicimi, predevsim
klidovymi paresteziemi, nepfijemnymi pocity a bolestmi v dolnich konéetindch s ulevou pfi
pohybu. Dialyza ¢asto nevede k vyraznému zlepseni a l1écba je identicka jako u pacient( bez
selhani ledvin.

Benigni intrakraniadlni hypertenze

U pacienttd s chronickym selhanim ledvin se predpoklada castéjsi vyskyt benigni nitrolebni
hypertenze (pseudotumor cerebri)

- typické priznaky: bolest hlavy, zamlzZeni vizu a potencialné i léze n. VI.
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- dif.dg: by mély byt vylouceny expantivni intrakranidlni procesy a neuroinfekce
- |é¢ba: spociva v terapii selhdni ledvin, redukci hmotnosti, restrikci soli a ¢asto podavani
diuretik, zejména acetazolamidu.

Komplikace selhdni ledvin postihujici periferni nervovy systém

Neuropatie

- nejcastéjsi neurologické nasledky chronického selhani ledvin je distalni symetricka,
prevazné axonalni, smiSena senzomotoricka neuropatie postihujici vice dolni koncetiny nez
paze

- mUZe byt pfitomno i postiZzeni hlavovych nervd, zejména zraku a sluchu, a autonomniho
nervového systému

- z neznamych dlvodu je ¢astéjsi u muzli nez u Zzen

- nej¢asnéjsi priznak: pokles vibracniho a teplotniho Citi na dolnich koncetinach

- vyviji se po dobu nékolika mésicl, avsak mUze mit i fulminantni pribéh

- mononeuropatie, jako je syndrom karpalniho tunelu nebo neuropatie n. ulnaris mohou byt
zplUsobeny v ramci steal fenoménu po vytvoreni dialyzaéni arteriovendzni pistéle

- u vétsiny pacientl po zahajeni dialyzacni |é€by dochazi ke stabilizaci nebo i mirnému
zlepseni neuropatie

- k Uplnému uzdraveni miZe dojit u pacientl s mirnym stupném neuropatie; pacienti

s téZkou neuropatii se zotavi ztidka, pfipadné muze byt dalsi progrese

- pokud vSak béhem dialyzy nedochazi ke zlepseni symptoma, mélo by byt provedeno
pfehodnoceni diagndzy

- Uspésna transplantace ledvin ma nezpochybnitelny pfiznivy vliv na uremickou neuropatii,
rychlost motorického vedeni se mliZe zvysit jiz béhem nékolika dni po transplantaci spolu s
pokracujicim zlepSovanim po dobu nékolika mésicu, nékdy i s Uplnym uzdravenim, pokud
nebyla jiz pfed transplantaci, pfitomna tézka axonalni degenerace.

- z patologického hlediska je uremicka neuropatie obvykle primarni axonalni degeneraci se
sekundarni segmentovou demyelinizaci; jsou vSak také prevaziné demyelinizacni typy

- v zhledem k prevaziné dobré odpovédi uremicky neuropatie na dialyzu se zda
pravdépodobné, Ze pri¢inou neuropatie je hromadéni dialyzovatelnych metabolit(

- zlepSeni stavu neuropatie je u nékterych pacientl zavisla na zvyseni dialyzacnich hodin

- symptomaticka Iécba bolestivé uremické neuropatie: je podobna jako pfi IéCeni jakékoliv
bolestivé periferni neuropatie, vzhledem k pritomnosti selhani ledvin je vSak zapotiebi mit
na mysli Upravu davkovani léku

Myopatie

Myopatie s proximalni slabosti koncetin, zvySenou unavitelnosti a atrofiemi je u pacientl s
ledvinnym selhdnim nedostateéné objasnénym stavem

- svalové enzymy a EMG jsou obvykle normalni, svalova biopsie mize odhalit nespecifické
zmény a nékdy i atrofii viaken typu II.

- moznou roli sehrdvaji abnormality elektrolytl, zejména drasliku, vapniku a horciku

- pokud pacient podstoupil transplantaci ledvin a je 1é¢en steroidy, méla by byt zvdZena
steroidni myopatie

Hepatalni postizeni
- akutni, subakutni nebo chronické jaterni selhani usti v alteraci védomi — jaterni
encefalopatii
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- zavaznost encefalopatie Ize rozdélit do ctyr stadii:
e mirnou zmatenost

o |etargii
e somnolenci
e kéma

- Casto smrtelné kdma spojené s akutni nekrézou jater je obvykle provazeno vyraznym
zvySenim obsahu amoniaku v séru
- kdbma miva obvykle rychly nastup a fulminantni pribéh, ktery se vyznacuje deliriem,
- jaterni encefalopatie se u pacientd s chronickym jaternim onemocnénim obvykle rozviji ve
chvili, kdy se diky portdlni hypertenzi vytvofi rozsahly portalni kolaterdlni obéh; Zilni portalni
krev diky tomu neprochazi detoxikaci v jatrech a odtékd pfimo do krevniho obéhu
- timto dochazi k intoxikaci CNS, pro kterou je zaZito oznaceni portosystémova encefalopatie
- bylo popsano nékolik pfipadl portosystémové encefalopatie se zachovanym normalnim
jaternim parenchymem, coz podtrhuje dllezitost mechanizmu anatomického kolateralizace
obchazejici jatra
- portosystémové encefalopatie: je klinicky charakterizovana epizodickou encefalopatii s
ataxii, intencni tfresem, dysartrii, asterixis (flapping tremor, negativni myokinus) a poruchami
kognitivnich funkci
- tyto epizody jsou obvykle reverzibilni, ale mohou se opakovat
- morfologickych cerebrdlnich zmén je malo, je pfitomno pouze zvyseni vyskytu velkych
astrocytl Alzheimerova typu Il.
- u malého poctu pacientli krom epizodické portosystéstémové encefalopatie dochazi
k rozvoji progresivni demence, ataxie, dysartrie, intencniho tfesu a choreoathetdzy
- histologické nalezy v téchto pripadech zobrazuji zdny pseudolaminarnich nekréz v mozkové
kGre a mozecku, kavitace a neuronalni zanik v bazalnich gangliich a mozecku a glykogenové
inkluze ve zvétSenych astrocytech
- toto irreverzibilni onemocnéni se oznacuje jako ziskana chronicka hepatocerebralni
degenerace, avsak jeho morfologicky podklad mize predstavovat vysledné poskozeni
doprovazejici metabolickou poruchu v ramci portosystémové kolateralizace
Klinické pfiznaky

¢ naruseni kognitivnich funkci — probiha plizivé, prilezitostné se m(ize projevit akutnim

agitovanym delirantnim stavem

e dusevni otupélost a netecnost — zpravidla prvnimi pfiznaky

e zivaji a snadno upadaji do spanku, ze kterého byvaji snadno probuditelni

¢ naruseni kognitivnich funkci

e  asterixis

e paratonie a napinaci reflexy se stavaji brysknimi

e oboustranny Babinského reflex pripadné i spasticka paraparéza

e hlubsi kdma byva doprovazeno dekortikacni, popripadé decerebracni posturou a

difGzni spasticitou koncetin

- doprovazeno Zloutenkou nebo ascitem
- diagnostika: zvySené hladiny sérového amoniaku, popfipadé zvyseni hladiny glutaminu
v mozkomisnim moku
- koncentrace amoniaku nekoreluje s progresi priznakl nebo odpovédi na lécbu
- CSF je jinak nevyrazné
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- CT vySetfeni mozku muze jiz v ¢asnych fazich onemocnéni zobrazit kortikalni atrofii, otok
mozku, nebo zcela normalni nalez

- MRI obvykle ukazuje hyperintenzity v globus pallidus v T1 vdZenych zobrazenich, coz mlze
odpovidat depozitiim tézkych kovu

- nékdy jsou zobrazovany kalcifikace v bazalnich gangliich ¢i abnormality v mesencefala a
Varolové mostu

- v ramci diferencidlni diagnostiky je nutno uvazit akutni alkoholovou intoxikaci, delirium
tremens, Wernickeho encefalopatii, Korsakoffliv syndrom, Wilsonovu chorobu, intoxikaci
léky a dalSich metabolické poruchy (uremie, hyponatrémie)
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59. POSTIZENI NERVOVE SOUSTAVY PRI KOLAGENOZACH

Systémovy lupus erythematodes

- charakterizovan rozsahlymi zanétlivymi zménami v pojivové tkani (kolagenu) klize a
systémovych organu

- primarnim je poskozeni subendotelidlni pojivové tkané kapilar, malych tepen a Zil;
endokardu; synovidlnich a seréznich membran

Etiologie a incidence

- pfi¢ina neni znama, nicméné imunokoplexy byvaji deponovany predevsim v cévach
mensiho kalibru

- muze byt dlouhodoba virova infekce, nékdy se serologické a klinické projevy mohou
vyskytnout po podani nékterych léciv, jako je naptiklad prokainamid

- za¢ina mezi 20 a 40 rokem Zivota, ale mlze se vyskytnout jiz v détském véku

- zhruba 95 % dospélych pacientl prestavuji Zeny.

Klinické pfiznaky

- déletrvajici nepravidelné horecky, s proménlivou délkou remisi (tydny, mésice ¢i dokonce
roky); erytematdzni vyrazka; opakujici se ataky postihujici synovialnich a serézni membrany
(polyartritida, pleuritida, zanét perikardu); atlum funkce kostni dfené (leukopenie,
hypochromni anémie, mirna trombocytopenie); v pokrocilejsich stadiich s klinickymi
znamkami cévnich zmén na kuizi, ledvinach a jinych vnitinich organt

- neurologické projevy:

e cerebralni lupus (postihujici az 25 % vSech pacientl se SLE) = encefalopatie
projevujici se epileptickymi zachvaty, psychdzou, demenci, choreou nebo poruchami
kranialni inervace
- definovdna jako neuropsychiatricky systémovy lupus erythematodes (NPSLE

e myelopatie (i pod obrazem transverzalni misni léze)

e senzomotorické periferni neuropatie

e polymyositidy

= projevy jsou pfric¢itany predevsim trombdzam drobnych cév rezultujici v mikroinfarkty nebo
petechidlnimu krvaceni
= u détskych pacientll jsou stejné jako u dospélych
Laboratorni diagnostika
- anémie, leukopenie
- ¢astym nalezem hematurie nebo proteinurie jako projevy poskozeni ledvin
- muUze byt pfitomen fale$né pozitivni test na syfilis
- nejdllezitéjsim diagnostickym testem je prikaz antinukledrnich protilatek (ANA), zejména
protilatek proti dvouretézcové DNA, které se rovnéz pouZzivaji jako méfritko aktivity
onemocnéni

- mohou byt snizeny sérové hladiny komplementu u pacientld s onemocnénim ledvin
- v biopsii ledvin mohou byt pfitomny depozita imunokomplext
- vySetreni likvoru je obvykle normalni, ale mlze dojit k mirnému zvyseni obsahu bilkoviny,
popfripadé u pacient s myelitidou byva z neznamych ddvodu nizsi glykorhachie
- CT a MRI vysetteni mozku a michy prokazuji rizné intenzivné vyjadrené nespecifické
zmény.
Pribéh, progndza a Iécba
- v soucasné dobé je 10-letd doba prezZiti u NPSLE dosahovana u 80% aZz 95% pacient(.
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- terapeutickd doporuceni zahrnuji intravendzni podavani methylprednisolonu (1 g denné po
dobu 3 dna), poté s pfechodem na peroralni podavani prednisolonu v nizkych davkach

- néktera pracovisté akutni terapii eskaluji intravendznim podavanim cyklofosfamidu

- nebyla prokdzana efektivnost terapie plazmaferézou ¢i IVIG

- méné ohrozujici komplikace (neuropatie, polymyozitidy atd. = poddvani kortikosteroid(i

- v dlouhodobém horizontu mohou fatalnimi komplikacemi hrozit selhani ledvin nebo infekce

Sarkoidodza

- multisystémové granulomatézni onemocnéni neznamé etiologie

- sarkoidové granulomy se podobaji tuberkuléznim, ale chybi priikaz prikaz mykobakterii
nebo kaseifikace, byt nékdy je pfitomna centralni nekréza

Epidemiologie

- rozSitena celosvétové s odhadovanym vyskytem v rozmezi od 3 do 50 ptipad( na 100.000
obyvatel

- nachylnost k sarkoiddze je ovlivnéna polygeneticky ovlivnéna, kdy zdvaznost onemocnéni je
dana polymorfismem predevsim hlavniho histokompatibilniho komplexu

- vznik onemocnéni byva nejcastéji ve Ctvrté nebo paté dekadé Zivota, ale nemoc muze
postihnout i déti a starsi osoby

- sarkoidové granulomy jsou pficitany imunitni odpovédi na neidentifikované exogenni
antigeny

- infekéni pricina zGstdva nejasna

Patologie

- léze mohou postihnout jakykoliv orgdn nejcastéji viak plice a lymfatické uzliny, ddle kdzi,
kosti, oci a slinné Zlazy

- postiZeni centralniho nebo periferniho nervového systému je pfitomno az u 10% pacient(
- neurologické komplikace systémové sarkoiddzy se obvykle vyskytuji béhem 2 let od
nastupu onemocnéni

- v oblasti CNS sarkoidni granulom nejcastéji postihuje mozkové pleny, a to zejména

v bazalnich partiich mozku se sekundarni infiltraci hlavovych nervi pfipadnou obstrukci
pratoku likvoru

- |éze maji tendenci k perivaskuldrnimu intraparenchymovému $ifeni s nej¢astéjsim
postizenim hypotalamu, méné ¢asto jinych struktur CNS véetné michy

- granulomy se také mohou vyskytovat v perifernim nervstvu a ve svalech

Klinické projevy

- az 50 % pacientl s neurosarkoidézou miva vice nez jednu neurologickou komplikaci.

- mohou byt postiZzeny veskeré hlavové nervy = nejcastéji se jednd o postizeni n. facialis,
nékdy doprovazené uveitidou Ci parotitidou

- vétSinou se vsak jedna pouze o lézi n. facialis, napodobnujici Bellovu obrnu, maze byt i
oboustranna (at uz soucasné ¢i s uréitym ¢asovym odstupem) a remitetné-relabuijici

- postizeni n. opticus zplsobuje papillitidu nebo retrobulbdrni neuritidu, které mohou
rezultovat v atrofii optiku; v pfipadé m. trigeminus se jedna o poruchy ¢iti ¢i neuralgie; u n.
statoacusticus mohou byt pfitomny sluchové ¢i vestibularni priznaky

- granulomy postihuji predevsim hypotalamus, méné casto i hypofyzu, ¢imz mUze vznikat
kombinace endokrinologickych a nonendokrinologickych priznak(: diabetes insipidus, snizeni
libida, galaktorea, amenorhea, poruchy spanku, poruchy chuti k jidlu, poruchy regulace
télesné teploty, poruchy chovani

- ¢astou komplikaci u téchto pacient(ll jsou epileptické zachvat
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- intraparenchymové nebo extraparenchymové misni postizeni maze zpUsobit bolesti,
spastickou paraparézu ¢i syndrom kaudy

- meningealni infiltrace mlze byt asymptomatickd, popripadé muze probihat pod obrazem
symptomatické aseptické meningitidy, hydrocefalu, nebo ependymitidy s encefalopatii.

- poskozeni perifernich nervl zplsobuje mononeuropatie, viceCetné mononeuropatie, po
pfipadé i senzorické, motorické nebo senzorimotorické polyneuropatie.

- svalové granulomy mohou byt patrné pti MRI vySetreni; jsou vétSinou asymptomatické,
nékdy mohou byt pfitomny hmatatelné uzliky, popfipadé progresivni diflzni polymyositida
Diagnostika

- porucha védomi mUze byt zpisobena hyperkalcemii, nezadoucim ucinkem lécby
kortikosteroidy, systémovym orgdnovym postizenim ¢i metabolickym rozvratem, a tudiz
pacienti s neurologickymi pfiznaky vyZzaduji komplexni vysetteni véetné neurologického

- granulomatdza CNS byva patrna na T2-vdZzeném MRI zobrazeni, popfipadé na CT s
kontrastem; nékdy jsou patrny kalcifikace

- je mozno zobrazit i kontrastni syceni leptomening, popripadé i hydrocefalus, kompresy

v oblasti cauda equina nebo postizeni optickych nerv(

- vicecetné |éze bilé hmoty, véetné periventrikularni lokalizace na T-2 a FLAIR MRI sekvencich
mohou napodobovat postiZzeni v rdmci roztrousené sklerdzy; pti ni vSak mimo akutni
zanétlivou fazi nedochazi ke zvySovani intenzity |ézi podanim gadoliniového kontrastu
- likvorové vysetieni mize byt ndlez pritomnosti az nékolik tisic leukocytl (obvykle s
lymfocytdrni pfevahou), jakoz i zvySené hladiny bilkovin, nizkym obsahem cukru, zvySeni IgG
a IgG indexu, oligoklondlnich pas, elevace angitenzin konvertujiciho enzymu (ACE) a zvySeny
pomér CD4/CD8 lamfocytarni bunécénosti
- RTG hrudniku — odhalujici bud asymptomatickou oboustrannou hilovou adenopatii nebo
také povétSinou oboustranné infiltrativni zmény v podobé retikuldrnich, retikulonodularnich
nebo fokalnich alveoldrnich opacit
- funkéni plicni vySetfeni
- bronchoalveolarni lavaz (stanoveni lymfocytéza se zvysenym pomérem CD4/CD8)
- hladiny kalcémie, (byva zvysena asi 20 % pacientu se sarkoidézou)
- odpad vapniku moci (zvysen u 50 % pacientd)
- sérové hladiny ACE (zvySena u 65 % pacientl), sérové y-globulin (zvysené u 50% pacient()
- stanoveni natremie a endokrinni vysetreni (funkce stitné zlazy, kortizolu, gonadotropind,
testosteronu nebo estradiolu a prolaktinu)
- oftalmologické nebo otolaryngologické vysetreni mize odhalit doposud klinicky némé léze
- diagnéza by méla byt potvrzena histologickym vySetfenim
- biopsie mlze byt provedena z miznich uzlin (véetné transbronchialni), slinnych Zlaz,
spojivky, kizZe; jen vzacné se provadi z mozkovych plen ¢i mozku
Pribéh a lécba
- dvé tretiny pacient( s neurosarkoiddzou jsou charakterizovany omezené probihajici
monofazickym onemocnénim; zbytek byva postizen remitenté-relabujicim chronickym
prabéhem
o kortikosteroidy — méla by byt schopna zmirnéni intenzity a velikosti granulom.
o kratkodobé muze byt podavana pacientlim s aseptickou meningitidou nebo
izolovanou obrnou licniho nervu
- intraparenchymatoézni léze, hydrocefalus, postizeni n. opticus ¢i jinych hlavovych nerv(,
periferni neuropatie nebo symptomaticka myopatie obvykle vyZzaduje dlouhodobou |é¢bu
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e imunosupresivni lé¢ba = u pacient( refrakternich na kortikoterapii: azathioprin,
methotrexat, cyklofosfamid a cyklosporin (ktery je neucinny pfi plicni formé, ale
byva ucinny u neurosarkoiddzy)
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60. PORUCHY NERVOVOSVALOVEHO PRENOSU

- motoricky nervovy akéni potencidl (AP) se Sifi myelinizovanymi vldkny saltatornim vedenim
s aktivaci natriovych kandlQ, vstupem natria do axonu a se vznikem lokalniho negativniho
rozdilu potencidlu v oblasti Ranvierovych zarez(

- aktivace napétim fizenych kaliovych kanall vede k efluxu kalia z axonu a k ukonceni
lokalniho akéniho potencialu

- kdyz AP dosahne presynaptické membrany neuromuskularniho spojeni (NMJ), dojde

k aktivaci napétové fizenych kalciovych kanald na presynaptickém termindlnim zakonceni
motorického nervu a k depolarizaci membrany vstupem kalcia intracelularné

- to ma za nasledek uvolnéni jemné proteinové sitky s naslednym pohybem vesikl{
obsahujicich acetylcholin (Ach), jejich fuzi s membranou presynaptické ¢asti a uvolnénim Ach
do synaptické Stérbiny

- molekuly Ach se navazi na acetylcholinové receptory (AChR) na kristach postsynaptické
membrany

- pokud jsou navazany 2 molekuly Ach, pak se otevie iontovy kanal uvnitf receptoru

s ndslednym vstupem natriovych iont( do svalu a vznikem miniaturniho podprahového
ploténkového potencidll

- pokud se aktivuje dostate¢né mnozstvi receptor(, dojde k sumaci téchto malych
ploténkovych potenciall a nasledné vznika akéni potencial

- ten se Siti po svalové membrané k T tubullim s naslednym uvolnénim kalciovych iont( a
iniciaci svalové kontrakce

- molekuly Ach, které se nenavdazaly na AChR jsou rozlozeny acetlycholinesterdzou
Nervosvalova ploténka

- sklada se z presynaptické ¢asti, synaptické stérbiny a postsynaptické ¢asti

- presynaptickou ¢3sti je do sarkolemy zanorené terminalni zakonéeni motorického nervu
s kalciovymi kanadly a vesikuly s Ach

- synapticka Stérbina je charakterizovana bazalni laminou s acetylcholinesterazou

- postsynapticka ¢ast je tvorena silné zfasenou sarkolemou s nikotinovymi acetylcholinovymi
receptory, které jsou umistény na vrcholcich krist

- nikotinovy receptor je protein, ktery sestdva z 5 podjednotek — ze dvou alfa-, jedné beta-,
epsilon- a delta podjednotky

- u fetalniho typu receptoru je gama-podjednotka a chybi epsilon-podjednotka

Myasthenia gravis (MG)
Definice.: autoimunitni choroba s tvorbou protilatek proti strukturam postsynaptické ¢asti
nervosvalové ploténky; projevuje se zvySenou Unavnosti
Etiologie: Al onemocnéni s tvorbou protilatek proti alfa-podjednotce AChR
- vazbou na receptor zpUsobuji jeho blokadu, vazbou na okolni struktury vedou
k degradaci receptoru
-aktivuji komplement s naslednym poskozenim receptoru, rozsifenim synaptické
Stérbiny (Ach molekuly obtizné dosdhnou receptor) a zménou vlastnosti iontovych
kanalu.
- u poloviny séronegativnich MG se nachdzeji protilatky proti svalové specifické tyrizon-
kindze (MuSK)
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- MuSK je protein zpUsobujici usporadani AChR v postsynaptické membrané tak, aby byly
umistény co nejbliZze oblastem, kde se uvolfiuje Ach
U zdravych osob se rovnéz pri opakované zatézi (Ci stimulaci) snizuje mnozstvi uvolfiovaného
Ach z presynaptické ¢asti, az k podstatnému snizeni zasob Ach ve vesikulech. Rovnéz se
snizuje amplituda miniaturnich postsynaptickych ploténkovych potencial(. Jejich sumacni
amplituda je vsak vidy dostate¢na, aby doslo k tvorbé akéniho potencidlu a k pfevodu
vzruchu z motorického nervu na sval. Tento bezpeénosti faktor je tvofen mnoha faktory,
zejména pak nékolikanasobnym poctem AChR nutnym ke vzniku AP.
- u nemocnych s MG dochazi ke snizeni poétu AChR, ploténkové potencidly nedosdhnou
dostatecné Urovné a nespusti tvorbu akéniho potencialu — u MG doslo ke snizeni tohoto
bezpecnostniho faktoru
- |éky, které indukuji myasténii — D-penicilamin, interferon alfa, transplantace kostni dfené
- myastenii zhorSuji nékteré léky: magnézium, botolotoxin, myorelaxancia, aminoglykosidy,
chinin, beta-blokatory, blokatory kalciového kanalu, antiepileptika) a je u myastenik(
nepouzivat a v pfipadé indikace nasadit alternivni lék.
Klinicky obraz.
- subjektivni pFiznaky:
e Unavnost s kolisanim v pribéhu dne
e ptdza, diplopie
e poruchy polykani, kousani
e bolesti v Siji
e Unava a slabost svalll se akcentuje ndmahou, ¢asto i zatézi jinych svalovych skupin
(manifestace diplopie po chizi do schod), mizi po odpocinku
- teplo zhorsuje nervosvalovy prenos — horka polivka vede k dysfagii a pfitom chladna jidla
polykd snadno.
- objektivni pfiznaky:
e znamky slabosti svalll po zatézi
o Seemanova zkouska (nahlas pocitd, a pfitom se manifestuje dysfonie a
dysartrie — predni lingualy),
o Simpsonova zkouska (pohled nahoru ¢i opakované stoceni bulbl nahoru —
vznika ptdza a diplopie),
o Gorelickova zkouska (pasivni zvednuti vice pokleslého vicka vede k poklesu
vicka na opacné strané,
o priznak Walkerové (akcentace ptdzy po zatézi vzdalenych sval(, napfr. po
chizy)
e unaveny vzhled
- vySetfuje se rozsah a sila pohyb(, Unavnost — okohybna inervace, mimické svaly, zvykace,
jazyk (v€etné tlaku jazyka proti tvari — a ptes néj proti prstu lékare, zvednuti Spicky,
mlasknuti), polykani, Sije, svaly HK (vigorimetrie — opakovany stisk s poklesem svalové sily) i
DK
- Skala MGFA (Myasthenia Gravis Foundation of America) se hodnoti —fec, Zvykani,
polykani, dychani, schopnost Cisténi zubl a esani, schopnost vstavat ze Zidle, dvojité vidéni
a ptoza.

+* myastenie s anti-MuSK protilatkami
-ve vSech vékovych kategoriich, vyrazné prevazuji zeny (80 %)
-zacatek maze byt akutni ¢i subakutni
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- nalezeny tfi charakteristické klinické obrazy:
o vyrazné okulobulbarni postiZeni (vyrazna atrofie mimického svalstva a
svalstva jazyka)
o vyrazna slabost svall Sije, ramennich pletencu a respiracniho svalstva, bez
postiZzeni zevnich okohybnych svall
o generalizovana formé anti-ACHR : ocni pfiznaky ; respiracni krize ; ve 30% se
vyskytuje postizeni koncetin
- nemocni Spatné reaguji na inhibitory cholinesterazy, horsi je i reakce na
imunosupresi
- MG s anti-MuSK neni spojena s onemocnénim brzliku a neni indikace
k thymektomii.
myastenicka krize
- stav tézké svalové slabosti s respiracni insuficienci
- pfi spirometrickém vysetreni je varujici pokles vitdIni kapacity (FVC) pod 30%
s rizikem respira¢niho selhani a umrti
- snizeni FVC na 20 % je indikaci k zavedeni ventilani podpory a nemocni
s myastenickou krizi (i hrozici) jsou indikovani k pfijeti na neurologickou JIP
¢ cholinergni krize
- u myastenik( pfi predavkovani blokatord acetylcholinesterazy
- nemocny dusny= kvili zvySené produkci slin, bronchidlnich exkrett i slz je, snazi se
(neuspésné) odkaslat, ma tachykardii, je anxiodzni
- fddnym odsatim a toaletou dychacich cest, snizenim ¢i kratkodobym vysazenim
blokator( acetylcholinesterazy, monitorovani na neurologické JIP dojde ke zklidnéni
tohoto akutniho stavu
*¢ novorozenecka myastenie
- Anti-AChR protilatky prechazeji pfes placentu do krevniho obéhu plodu
- vyskytuje se asi u 10 % téhotnych Zen s myasthenia gravis

<7 e

X/
°e

se objevit az nékolik dnli (10) po porodu

- proto i Zeny po porodu musi byt hospitalizovany déle nez jiné zdravé rodicky
- novorozenec slabé saje, je hypotonicky, ma slaby hlas (plac), ma respiracni
problémy

= MG jako autoimunitni onemocnéni ma zvyseny vyskyt dalSich autoimunitnich onemocnéni
— thyreoiditis (10 %), revmatoidni artritis (5 %), stiff-person-syndrom a dalsi.
Diagnéza.:

e klinicky ndlez (cilené zkousky)

e prukaz autoprotilatek (anti-AChR, anti-MuSK)

e farmakologicky test (Ustup ptdzy a diplopie po aplikaci Syntostigminu)

e EMG (repetitivni stimulace, SF-EMG)

e zobrazeni mediastina (CT s kontrastni latkou ¢i MRI).
Diferencialni diagndza:
U generalizované myastenie neni rozliSeni proti jinym chorobam (myopatie, endokrinni
choroby, paraneoplastické syndromy, chronicky Unavovy syndrom, depresivni stavy) tak
obtizné
U okularni formy = nutno diferencovat celou fadu chorob mozku (encefalitis, cévni), choroby
periferniho motoneuronu (ALS), okohybnych nerv( (véetné Miller-Fisherova syndromu),
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okohybnych svall (izolovana myozitis, thyreopatie, myotonicka dystrofie, mitochondrialni
myopatie, okulofaryngealni svalova dystrofie).

- pomoci: rozsahlejsi EMG vysetfeni, zobrazovaci vySetieni (MRI), laboratorni a likvorologické
vySetieni

Terapie:

inhibitory cholinesterazy = zakladni symptomatickou terapii (syntostigmin,
pyridostigmin, neostigmin, mytelaza, distigmin)

- standardni davkou je pyridostigmin 60 mg kazdych 4-6 hodin

- pfi Ustupu potizi je moZno davku podstatné snizit (2x15 mg

- pfi zvySovani davky se objevuji pfiznaky stimulace muskarinovych receptort
hladkych svalQ a Zlaz se zevni sekreci (kiece v bfise, priijmy, zvraceni, slinéni, slzeni) i
nadmérnad aktivace nikotinovych receptor( priéné pruhovanych svalt (svalové krece,
fascikulace

- distigmin plsobi dlouhodobé, a proto se pouziva k preklenuti no¢niho Useku.
thymektomie = indikovana u nemocnych s éasnym vznikem MG a hypertrofii thymu,
u nemocnych s thymomem

- po thymektomii je remise dvakrat ¢astéjsi a 1,6krat vyssi pravdépodobnost
asymptomatického priabéhu

- neni doporucena u okuldrni myastenie, MG s anti-MuSK protilatkami, u
séronegativnich forem MG a jeji indikace ma ohraniceni vékem

- operace se provadi na specializovanych pracovistich, a to transthorakalnég,
transcervikalné a endoskopicky. Efekt zakroku se projevuje jiz po 6 mésicich a
pokracuje 2-5 let

imunosuprese kortikosteroidmi = vedou k remisi u 75% nemocnych

- u nemocnych se zdvaznymi pfiznaky (bulbarni pfiznaky, respiraéni insuficience) pred
zahajenim kortikoterapie je nutné nemocné predlécit plazmaferézou ¢i
intravendznim poddnim gamaglobulinG.

- prednison se podava peroralné v davce 1-2 mg/ kg az do dosazeni remise a pak se
sniZuje na nejnizsi ucinnou davku

- mozno podat metylprednisolon intravendzné (celkové 3 g) a pak pokracovat
prednisonem 1 mg/kg.

- NU: vzestup hmotnosti, diabetes, hypertenze, viedovd choroba, indukce deprese,
katarakta, nekrdza hlavice stehenni kosti, osteopordza s vyskytem fraktur = proto
nutné pridat dalsi [é¢bu (kalium, antagonisty protonové pumpy, kalcium) a upravit
dietu i Zivotospravu

imunosupresiva = potlacuji tvorbu protildtek, a pfitom snizuji davku kortikosteroid
nutnou ke kompenzaci MG. Nejéastéji se pouziva azathioprin (davka 2 mg/kg), pak
cyklosporin A (zpocatku 4-6 mg/kg a udrzovaci davka 1-2 mg/kg), cyklofosfamid
(intravendzni pulzy v ddvce 500 mg/m?), mykofenylat mofetil (2x1 g per os),
methotrexat (per os 10-20 mg tydné).

lécba krizi.

intravendzni imunoglobulin = podava se u myastenické krize, prfed nasazenim
kortikosteroid(i u nemocnych s vyraznym nebezpecim respiracni krize a u
farmakologicky refrakterni myastenie

-podava se v davce 2 g/kg, a to bud'v pribéhu 5 dn( (0.4g/kg denné) Ci v pribéhu 2
dnt (po 1 g/kg)
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- u osob s deficitem IgA je nebezpeci anafylaktické reakce
- NU: zatizeni ob&hu, pfenos chorob, vznik trombdz (u geneticky disponovanych
osob)
e plazmaferéza = stejné indikace jako terapie IVIG, ale je naro¢néjsi na dobry Zilni
pfistup, na pristrojové vybaveni, ma své kontraindikace i nezadouci vedlejsi ucinky.
Pti plazmaferéze se neselektivné odstrani krevni bilkoviny, které vedou ke snizeni
obranyschopnosti a rovnéz se bilkoviny musi hradit (plazmou ¢i roztokem albuminu).
¢ inhibitory cholinesterazy = |é¢ba ovorozenecké myastenie se |é¢i, podle stavu je
moznost ventilacni podpory, poskytne se alternativni vyZiva, novorozenec je
hospitalizovan na JIP a ¢eka se na spontanni remisi.

Lamberttiv-Eatonliv myastenicky syndrom (LEMS)

Definice. LEMS je presynapticky lokalizovana porucha nervosvalového prenosu na podkladé
autoimunitniho procesu.

Etiologie. U 95 % nemocnych se prokazuji (RIA — radioimunologickd metoda) protilatky proti
P/Q typu napétové fizeného kalciového kanalu (VGCC) na terminalnim Useku motorického
nervu. Na funkci téchto kandll zavisi uvolfiovani Ach do synaptické Stérbiny. Plsobenim
protildatek dochdzi k redukci VGCC a tim ke snizenému uvolfiovani kvant Ach. Pfitom kvantum
Ach v jednom vesikulu je stejné jako u zdravych osob. LEMS byl prokazan u nemocnych

s malobunécnym karcinomem plic a postupné i u dalSich malignit (lymfoproliferativni
procesy). Tato paraneoplasticka forma se vyskytuje v 60 % a idiopaticka ve 40 %.
Autoprotildtky proti VGCC se daji prokazat u 98 % paraneoplastickych a u 90 %
neparaneoplastickych forem. Jen vzacné nelze prokazat protilatky proti VGCC. Je zvySena
frekvence vyskytu HLA-B8 a HLA-DR3.

Klinicky obraz:
- v pocatecni fazi LEMS jsou postiZzeny proximalni svaly DK, pak ndsleduji svaly HK a jen u
¢asti nemocnych jsou postizeny svaly zdsobené hlavovymi nervy:

e 30-50% okohybné poruchy,
30% slabost Sijového svalstva,

e zfidka dysartrie, dysfagie a dysfonie

e zvySeni svalové sily po kontrakci

e pfiintenzivnim stisku ruky vysetfujici pocituje zlepseni svalové sily (totéz Ize

objektivizovat pomoci vigorimetru), vybavnost patelarniho reflexu se zvysi po
pfedchozi kontrakci ¢tyrhlavého svalu (extenze bérce proti odporu)

e bolestisvall

e znamky symetrické senzitivni polyneuropatie (parestézie DK),

e projevy autonomni neuropatie (sucho v ustech, hypohidrdza, zacpa, impotence).
Diagnostika
- pfi motorické neurografii: abnormalné nizké CMAP
- pfi repetitivni stimulaci nizkymi frekvencemi (2-3 Hz) dochazi k dekrementu amplitudy
CMAP
- pfi vysokych frekvencich (20 Hz a vyse) ¢i po izometrické kontrakci (po 10-15 s) dochazi
k inkrementu amplitudy CMAP o vice nez 100
Diferencialni diagnostika: MG, myopatie (zejména zanétlivé s bolestmi), polyneuropatie.
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Lécba: nalez a Ié¢ba malignity je na prvnim misté. Je nutno patrat po tumoru plic,
lymfoproliferativnim procesu a v dalSim kroku i po jinych tumorech

- terapie LEMS pomoci inhibitort acetylcholinesterazy ma jen maly efekt

- imunosuprese, a to zejména u neparaneoplastické formy

Botulismus

Definice: zadvazné onemocnéni, které vznika piisobenim botulotoxinu na cholinergni synapse
s pfiznaky poruchy nervosvalového prenosu a rovnéz s vegetativnimi projevy

Etiologie: botulotoxin je produkovan anaerobni baktérii Clostridium botulinum a je jednim

z nejucinnéjsich biologickych jed(. Botulotoxin ireverzibilné blokuje uvolfiovani acetylcholinu
z presynaptického zakonceni. Narusuje vapnikem indukovanou exocytézu Ach. Existuje
nejméné 7 sérovych typu botulotoxinu, které plsobi na rGzné bilkoviny v presynaptickém
zakonceni. Jedna se o SNAP 25 (synaptosomalni protein), VAEMP (synaptobrevin) a syntaxin,
které se ucastni na uvolfiovani kvant Ach do synaptické Stérbiny.

Klinicky obraz:

e klasicky ,,potravinovy” botulismus vznika po poziti nedostatecné tepelné
zpracovaného jidla. Toxin je pfi tepelném zpracovani spolehlivé znicen, avsak spory
pretrvavaji. Toxin se nalézd v domacky vyrobenych konzervdach, v potravinach
obsahujicich ryby, zeleninu, brambory, uzeniny. Po 2-30 hodinach po jidle se objevuje
diplopie, mlhavé vidéni, ptdza, sucho v Ustech, zacpa, na osvit nereagujici mydridza,
retence moci a gastrointestinalni pfiznaky (nauzea, zvraceni).

o Détsky botulismus (infantile, kojenecky). Vyskytuje se u déti do 1 roku. Podkladem je
poZiti spor Clostridii a produkci toxinu ve stfevech ditéte. Projevuje se zacpou,
hypotonii a bulbarnimi priznaky. Mortalita je az 5%. V USA je podezfelou potravinou
med, ve kterém byly prokazany spory Clostridii az ve 25%. Proto se détem do 1 roku
med nedoporucuje.

e Skryty botulismus se vyskytuje u déti starsSich nez 1 rok a u dospélych s predisponuijici
abnormalitou zazivaciho traktu (Crohnova choroba, operace, achlorhydrie) ¢i po
antibiotické terapii. Nalez Clostrii ve stolici byva témér vidy spojen s klinickym
obrazem botulismu.

e Rany botulismus je velmi vzacny. V poslednich letech ma jeho vyskyt vzestupnou
tendenci, a to snad v souvislosti s intravendzni aplikaci drog u osob zavislych na
drogach.

e Neumysiny botulismus (inadvertent botulism) je recentné popsana forma vznikla pfi
terapeutickém intramuskularnim podani botulotoxinu. Po lokalnim podani do svalu
se objevi oslabeni vzdalené svalové skupiny, generalizovana slabost ¢i autonomni
dysfunkce

Diagnostika.:

- ndlez Clostridium botulinum se povazuje za priukaz choroby

- pouze u kojencl muze byt Clostridium nalezeno bez znamek botulismu

- prikaz toxinu v séru i moci. Pfi motorické neurografii jsou napadné nizké CMAP. Po aktivaci
— kontrakci svalu ¢i opakované EMG stimulaci — dojde k narlstu amplitudy

- pfi vySetfeni jehlovou EMG se nachazi fibrilace, pozitivni viny a komplexni repetitivné
vyboje jako projev poruchy svalové membrany

- pfi nizkofrekvencéni repetitivni stimulaci se jen zfidka nachazi dekrement amplitudy CMAP.
Pfi vysokofrekvencni stimulaci (20 Hz a vice) a po izometrické kontrakci je patrna vyrazna

127



facilitace (pouze v nékterych svalech). Pfi stimulované SF-EMG se nachazi zvyseny jitter,
blokovani, avSak tyto abnormity nejsou tak tésné zavislé na frekvenci stimulace.
Diferencialni diagnostika: Stavy se svalovou slabosti, zvySenou nervosvalovou Gnavnosti,
okohybné poruchy, infekce s gastrointestindlnimi projevy.

Terapie:

- 1é¢ba na JIP s monitorovanim a kompenzaci vitalnich funkci (dychani, vnitini prostredi,
vyZiva, cirkulacni parametry). -podani antiséra (koriského) je provazeno zdvaznymi
vedlejsimi ucinky (az 30 %)

- musi byt podano co nejdfive — dokud je toxin v krvi

- guanidin a 4-aminopyridin zlepsuje nervosvalovy prenos. Zkousi se vyménna plazmaferéza
i IVIG.

- u raného botulismu je nezbytné osetreni rany, extrakce cizich predmétl a nekrotické tkané
(mozny zdroj anaerobni infekce) a aplikaci antitoxinu pfimo do poskozené tkané

- je indikovano podani antibiotik

- mortalita se v soucasné dobé udava pouze 9 %.

Kongenitalni myastenické syndrom (CMS)

Definice: Heterogenni skupina geneticky podminénych chorob postihujicich
neuromuskuldrni prenos.

Etiologie: Geneticky podminéné defekty proteinll z oblasti presynaptické, synaptické i
postsynaptické. V pfevaze (75 %) jsou mutace v proteinech ovliviiujicich funkci a pocet
acetylcholinovych receptor(. Prevalence je velmi nizkd — 1-3 na milién obyvatel.

Klinicky obraz: Zacatek je bezprostfedné po porodu ¢i v prvych dvou letech Zivota, vyjimecné
az v puberté. Projevi se ptdzou, okohybnou poruchou, novorozenci Spatné saji a maji
problémy s pfijmem potravy. Pozdéji vznikd i generalizovana slabost, m{iZze postihnout
respiracni i bulbarni svaly. Progredujici pletencova slabost s postizenim extensor( prstu je
typicka pro nemocné s CMS — slow channel syndrom.

Diagnostika: EMG vcetné stimulované SF EMG, histogramu MUP, repetitivné stimulace,
genetické vysetreni, svalova biopsie.

Diferencialni diagnostika: Stav slabosti a Unavnosti jiného plvodu, myastenie, LEMS,
myopatie, endokrinni a metabolické poruchy.

Terapie:

- u postsynaptického = indikovany blokatory acetylcholinesterazy

- u presynaptického typu = 3,4 -diaminopyridin.

- nezbytna symptomaticka terapie, véetné IéCby respiracnich infektl, dostate¢na vyZiva,
polykani
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61. SVALOVE DYSTROFIE

Definice: charakterizovany dédi¢nosti, progresivnim pribéhem s destrukci svalové tkané a
nahradou tukem ¢i vazivem.

Anamnéza:

- nejprve je nutno odebrat cilenou anamnézu.

- od matky je nezbytné zjistit Udaje o psychomotorickém vyvoji (milniky, drzeni hlavicky, sed,
lezeni, chize)

- v pfedskolnim a Skolnim véku je dllezita ucast na sportovnich aktivitach

- otazky na myoglobinurii po télesné zatézi (moc barvy kofoly i silného caje)

- v rodiné se zjistuje postizeni hybnosti, a to véetné poruch chize (i ,artritis“ s chlizi o holich
mUZe znamenat pfitomnost svalové dystrofie)

- zjistuji se porody, mrtvé narozené déti, je nutno taktné se zeptat na pfitomnost
konsanguinity

Klinické vySetieni:

- oslabenti a atrofie (Ci hypertrofie) svalQi s poruchami stoje

- chlize, drZeni téla a hlavy, fixace lopatek i panve (na 1 noze), stisk rukou

- jazyk, polykani, zvedani hlavy vleze — to je par zakladnich zkousek, které je nutno vysetfit a
zapsat

Dystrofinopatie

Duchennova a Beckerova svalova dystrofie (DMD, BMD)
Definice:
- vrozené svalové dystrofie s Uplnym chybénim dystrofinu (DMD) ¢i ¢aste¢nym chybénim a
zménénym dystrofinem
Etiologie:
- vrozena X-chromozom vazana svalova dystrofie
- onemocni pouze chlapci, Zeny jsou prenasecky
- gen pro dystrofin je lokalizovan na kratkém raménku X-chromozomu — Xp21 = nejbéznéjsi
je delece (65-70 % DMD a pres 80% BMD; 5-10% ma duplikaci a zbytek tvoti bodové mutace
- incidence DMD je 1 na 3500 porodu chlapci a BMD 1 na 18 000 chlapcl
Klinicky nalez:
- DMD jiz mGze byt patrna pfi porodu — slabost a hypotonie sval(i
- vétSiny chlapcli s DMD mezi 2. a 6. rokem
e svalova slabost s chizi o Siroké bazi
e instabilitou panve patrna
e nemohou se rozbéhnout ani poskocit, maji tendenci chodit po Spickach
e svalové bolesti po namaze (cviceni) i myoglobinurie
e ztrata samostatné chlze se objevuje mezi 9.-11.rokem
e rozviji se kyfoskolidza
e opakované plicni infekty, sniZi se vitalni kapacita plic
- pri vySetreni: slabosti trupového a pletencového svalstva, bederni hyperlorddza,
odstavaijici lopatky, pti pokusu o vztyk chlapec pomoci rukou ,$plhd“ po stehnech
(Gowersovo znameni)
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- hypertrofie se typicky objevuje: na lytkovych svalech, méné na deltovych svalech i
kruhovém svalu Ust

(zvétSeni objemu svalu je prevaziné dano svalovou fibrézou a jen ztidka svalovou hypertrofii)
- smrt nastdva na podkladé respiracniho selhani.

BMD

- manifestuje vétSinou mezi 3 a 20 roky, kdy dochazi k symetrické slabosti pletencového
svalstva koncetin, nékdy kvadricepsu, k hypertrofii lytek

- ztrata samostatné lokomoce je vétSinou do 40 let

- néktefi nemocni maji pouze hyperCKémii (zvySena hladina CK v séru)

- pfidatny postizeni u DMD/BMD: kardiomyopatie (prevazné dilatacniho typu (pouze 10%
hypertrofickda KMP), u 7 % jsou vyrazné dysrytmie.

Diagnostika:
- klinicky ndlez, laboratorni vysetfeni (CK, volny myoglobin), EMG s ndlezem abnormalni
spontanni aktivity (fibrilace, pozitivni viny) a ,,myogennimi MUP“ (nizsi a kratsi MUP)
- svalova biopsie — myopatie s kolisanim priméru svalovych vlaken (atrofie i hypertrofie),
pfitomnost tukové i vazivové tkané, totdlni chybéni dystrofinu (u DMD) a ndlezem
zménéného dystrofinu v sarkolematické lokalizaci
- dystrofin u BMD je pouze ¢astecné funkéni
Diferencialni diagnostika
- ptichazeji v ivahu pletencové formy svalovych dystrofie, metabolické myopatie
Terapie:
e kortikoidy: u DMD se uZivaji vysoké davky (oddali poruchy chize a trvalou imobilitu,
ale vedou k obezité i narlistu paternich zmén)
e exon skipping — k ovlivnéni produkce zméneného dystrofinu nebo produkce
normalni varianty tohoto proteinu
o fyzioterapie, pomucky (berle, choditko, elektricky vozik), aprava bytu (vytah,
zachod, sprchovy kout), terapie interkurentnich infektd
e operacni feseni deformit — zejména skolidzy
nutné sledovat polykani s vyuzitim nazogastrické sondy a PEG
kyslik — v pokrocilych stadiich je dulezité (prevence poskozeni myokardu),
neinvazivni podpory dychani (BiPAP
= pacienti ztraceji schopnost samostatné chlize jiz v prvé Zivotni dekadé (nejpozdéji do 13
let), ale zmiraji kolem 20. roku. Umélou plicni ventilaci Ize az dvojnasobné prodlouzit a
kardiomyopatie je tim konecnym limitujicim faktorem.

Pletencové svalové dystrofie — Limb girdle muscular dystrophies (LGMD)
Definice:

- geneticky podminéné progresivni svalové dystrofie s mutacemi pro sarkoglykanovou
skupinu membranovych protein(

- postihujici predevsim svaly pletencd a proximadlnich segmentu koncetin

AR/ AD formy

Etiologie:

- AR formy: zplisobeny mutacemi v sarkoglykanovém komplexu s ndslednou poruchou
integrity sarkolemy (oznacuji se LGMD 2A-J a zménéné produkty genu jsou calpain3,
dysferlin, sarkoglykany a titin)

- AD formy: vzacnéjsi, oznacuji se LGMD 1A-D a je poruse myotilin, lamin A/C, caveolin.
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Klinicky obraz:

- heterogenni skupinu chorob, a proto jsou postiZzeny rizné svalové skupiny, zacinaji

v rlizném véku, maji rlznou tizi

- poruseny svaly pletence panevniho a pazniho, rychlost progrese je rGznou a tézké formy
brzy progredujici do neschopnosti stoje a chlze, nékteré vedou i ke slabosti dychacich svald
s respira¢nim selhanim

- jsou vsak lehké formy umoznujici témér normalni Zivot

- u nékterych forem se nachazi kardiomyopatie (pfevazné dilatacni) i hypertrofie lytek
Diagnostika:

- klinicky obraz, EMG (prlikaz myogennich MUP, pfipadné i spontanni aktivity), MRI (existuji
presné ,mapy” postizeni jednotlivych svalli, podle nichz se da urcit typ LGMD a na tomto
podkladé indikovat cilené genetické vySetieni — bez svalové biopsie), svalova biopsie (prikaz
zménéného ¢i chybéjiciho membranového proteinu; rovnéz vylouceni dystrofinopatie),
genetické vysetreni.

Diferencialni diagnostika:

- MRI, svalova biopsie, klinicky obraz a prabéh

- nutno vyloucit dystrofinopatie, ale i dal$i myopatie (zanétlivé, metabolické)

Terapie:

Fyzioterapie, pomucky (véetné mechanického i elektrického voziku), ortopedické zakroky,
|é¢ba kardiomyopatie, poruch polykani, ventilacnich problém(. Geneticka konzultace.

Facioskapulohumeralni svalova dystrofie (FSHMD)

Definice:

- AD, postihujici svalstvo obliceje, m. serratus anterior, svaly paze a m. tibialis anterior
Etiologie:

- delece v tandemové repetici telomerické oblasti 4935. U zdravého ¢lovéka je 10-100
repetic

- u FSHMD je jich pouze 1-9

vvvvv

Klinicky obraz:
- prvé pfiznaky: mezi 7 a 30 let
e nejprve slabost mimického svalstva (nezavie oCi — néktefi spi s pootevienyma ocima,
malo mrkd, nezapiska)
e postupné se rozviji scapula allata
e vazne elevace paze nad horizontalu (chybi rotace lopatky)
e oslabeni dorziflexe nohy s kohouti chtizi
e nebyvaji postizeny: respiracni svaly, m. deltoides, bulbarni i extraokuldrni svaly
e hluchota, tézka vaskulopatie = vede k poruse vizu i k mentalni retardaci
s epileptickymi zachvaty
e nevyskytuje se kardiomyopatie
Diagnostika:
- klinicky ndlez, EMG, genetické vysetieni, biopsie svalu.
Diferencialni diagnostika:
- myoticka dystrofie, pletencova svalova dystrofie, centronuklearni myopatie, nemalinova
myopatie, skapuloperonedlne syndromy, syndromy chybéjicich svalu
Terapie:
- neexistuje pricinna terapie FSHMD
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- symptomaticka lécba (tlumeni bolesti, pomucky)
- operace odstdvajici lopatky (vétSinou je na dominantni koncetiné) je bolestivd a malokdy
miva podstatnéjsi efekt

Emeryho-Dreifussova svalova dystrofie (EDMD)
Definice:
- vzacné dédicné X-vazané / AD forma svalové onemocnéni projevujici se svalovymi
kontrakturami, progresivni myopatii v humeroperonealni distribuci a poruch srde¢niho
rytmu s kardiomyopatii
Etiologie
- X vdzand formy ma 100 % penetranci
- vznika mutaci STA genu v oblasti Xq28, ktery kdduje jaderny membranovy protein emerin
(ve svalu, srdci, kGiZi a dalSich tkanich)
- AD forma ma poruchu v lokusu 1q11-23 obsahujici gen pro lamin A/C
- existuje i forma ADMD s AR dédi¢nosti
Klinické pfriznaky:
- zacina jiz ve véku 4-5 let
e kontraktury v loktech, Sije a Achillovych Slach
e svalova slabost zpocatku v humeroperonealni distribuci a pak se Sifi na pletencové
svaly
e postiZzeni srdce = sinusova bradykardie, atrio-ventrikuldrni blok, flutter i fibrilace
sini; pozdéji se vyviji méstnava kardiomyopatie; izolovana paralyza sini se mize
objevit samostatné bez dalSich kardialni ¢i svalovych projevi a méla by byt
podnétem pro genetické vysetieni (EDMD).
Diagnostika:
- klinicky ndlez, kontraktury, ekg abnormity. Biopsie svalu ¢i kize. Imunocytochemicky Ize
prokdazat chybéni ¢i podstatnou redukci emerinu.
Diferencialni diagnostika:
- jiné myopatie s poruchou srde¢niho rytmu a kontrakturami.
Terapie:
- sledovani kardiologem, implantace kardiostimulatoru, u progresivni méstnavé
kardiomyopatie je indikovana transplantace srdce. Fyzioterapie mUze zlepsit kontraktury i
silu svalQ.
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62. ZANETLIVE MYOPATIE

Rozdéleni:
e idiopatické zanétlivé myopatie
e jiné zanétlivé myopatie
e myozitidy sdruzené s infekci

Idiopatické zanétlivé myopatie
- vyznacuji se akutnim az chronickym rozvojem svalové slabosti, humoralnimi a celularnimi
projevy autoimunity

Dermatomyozitida (DM)

Definice:

- primarni autoimunitni postizeni cév se Sitenim na perivaskularni prostory sval s rozvojem
myopatie, soucasné jsou kozni projevy

Etiologie:

- humoralné podminénou mikroangiopatii

- pomoci protilatek se aktivuje systém komplementu a imunokomplexy se deponuji v cévach
s naslednou nekrézou endotelii

Klinicky nalez:

- vyskytuje se od détského véku az do dospélosti

- Zeny jsou postizeny Castéji

e postupné progredujici a nebolestivou proximalni slabosti (trup, Sije, pletence)

e (Cetné koiZni projevy — heliotropin exantém (nartiZovélé barvy kolem vicek),
Gottronovy skvrny (erytématdzni olupujici se exantém na extenzorové plose rukou a
prstu), V-sign (na predni plose hrudniku), shawl sign (na zadech)

e postiZzeno srdce (pfevodni poruchy, kardiomyopatie), plice (intersticialni
pneumonitida), zaZivaci trakt (dysfagie, krvaceni po perforaci viedu)

e Raynaud(lv fenomén

e zvySeny vyskyt tumorl — az u 45 % (ca ovarii, strev).

Diagnostika:

- klinicky nalez s koZnimi projevy, svalova biopsie (zanétliva infiltrace v perimyziu kolem cév,
je sloZzena z CD20+ B lymfocytl a CD4+ bunék, ve sténé drobnych cév jsou depozita
komplementu, perifascikularni atrofie), EMG (v akutnim stadiu ndlez fibrilace a pozitivnich
vin, rychly ndbor MUP, postupné snizeni amplitudy a zkrdceni MUP).

Diferencialni diagnostika:

- jiné zédnétlivé myopatie (polymyozitida, IBM)

- rozhodujici je biopsie svalu véetné imunohistochemického rozboru

Terapie:

e kortikoidy = prednison v davce 1 mg /kg vahy, po mésici se davka postupné snizuje a
prechazi se na podani kazdy druhy den)

e imunosupresiva = dovoluji snizovat davku kortikoid(l (azathioprin v davce 2 mg/kg,
cyclosporin A 1-2 mg/ kg, metotrexat 7.5-20 mg jednou tydné per os, mykofenylat
mofetyl 2x denné 1-1.5 g)
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e podani plné davky imunoglobulinu G intravendzné (IVIG 2 g/kg v pribéhu 5 dnd) = u
nemocnych s nedostatecnym efektem kortikoidd

Polymyozitida (PM)

Definice:

- postupné progredujici myopatie s pfevazujicim proximalnim postizenim na podkladé
primarniho postizeni svalu

Etiologie:
- rozvoj PM je projevem primé bunécné cytotoxicity, zprostfedkované senzitizovanymi CD8+
lymfocyty, které infiltruji svalova vlakna a zpUsobi jejich nekrdzu
- na rozvoji poskozeni svalu a dalSich tkani se podili celd fada autoprotilatek
- PM se vyskytuje soucasné se zanétlivym onemocnénim pojiva ¢i s jinym autoimunitnim
onemocnénim (napt. myasthenia gravis, Hashimotova thyreoiditis).
Klinicky nalez:
- vyskytuje se az po 20. roce
- Castéji u Zen

e symetrickd slabost Sijovych svall, pletenc(, proximdlnich segmentd koncetin

e myalgie i bolestivé napéti postizenych svalu

e dysfagie se vyskytuje asi u 30 % nemocnych a je pfitomna mirna atrofie zZvykacu

e kardialni i plicni komplikace maji vyskyt podobny jako DM.

e polyartritis byva ¢astéjsi —asi u 45%

e riziko maligniho proces je podstatné nizsi nez u DM.
Diagnostika:
- laboratorni prikaz rozpadu svalll (CK, myoglobin), EMG (stejny ndlez jako u DM), biopsie
svalu (zanétlivé infiltraty jsou lokalizovany v endomyziu a jsou sloZzené z CD8+, patognomicky
je nalez invaze lymfocytli do non-nekrotického svalového vlakna, na povrchu svalovych
vldken je mozno prokazat depozita Uto¢ného komplexu komplementu).
Diferencialni diagnostika
- myopatie s inkluzivnimi télisky, DM bez koZnich projevu, nekrotizujici myopatie...
Terapie:
- stejna jako u DM

Myopatie s inkluznimi télisky (IBM)

Definice:

- pomalu progredujici svalova slabost s proximalni i distalni distribuci, s predilekénimi
postizenim urcitych svalovych skupin

- pfi biopsii se nachazeji intracytoplazmatické a intranuklearni inkluze

Etiologie:

- ndlezy zanétlivych infiltratd ve svalech = predpoklada se stejny typ patogenezy jako u
DM/PM

- vétsina nemocnych s IBM je vsak rezistentni na imunosupresivni terapii

- sporadickd IBM: predpoklada se virova infekce jako vyvoldvajici faktor (integrace virové
DNA do bunééného genomu)

- hereditarni IBM: mutace Ci dysregulace v genech kddujicich proteiny, které tvofi podklad
akumulovaného intracelularniho materialu

Klinicky obraz:
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e asymetricky myopaticky ndlez se slabosti trupového, Sijového i proximadlniho svalstva
koncetin spolu s urcitou slabosti distalnich svalovych skupin.
e slabost ¢tyrhlavych stehennich svalli (s ndhlymi pady)
e dorzalni flexe nohy (kohouti chlze — stepdz), hlubokych flexor( prstd rukou
(nedotahne vsechny prsty stejné do pésti)
e progrese je velmi pomala.
Diagnostika:
- klinicky ndlez, MRI sval(i (zménény signal pro ¢tyrhlavy stehenni sval, hluboké flexory prstu
na predlokti), EMG (ojedinélé fibrilace, vice uzsich a nizSich MUP — k nim asi 30 % vysSim
MUP, jako zndmka reinervace v arealu motorické jednotky ¢i hypertrofie jednotlivych
motorickych vldken), svalova biopsie (infiltraty, intracytoplazmatické a intranukledrni
inkluze).
Diferencialni diagnostika:
- proti PM a dalSim chorobam
Terapie:
- Rezistentni na imunosupresi. Jsou nemocni dobfe a dlouhodobé reagujici na pravidelné
podani IVIG (kazdé 3-4 tydny)
Nekrotizujici myopatie (NM)
Definice:
- rychle nastupujici a pomérné tézky klinicky myopaticky syndrom s ndlezem nekréz
svalovych vldken a Uplnym chybénim bunécnych zdnétlivych infiltratd.
Etiologie:
- Al podminéna myopatie; ndlez autoprotilatek asi v 35 % (myositis specific antibodies —
MSA)
Klinicky obraz:
- vznik mGze byt akutni a nékdy i plizivy
e slabost je lokalizovana proximalné,
e svaly jsou vyrazné bolestivé
e prepadani hlavy
o dysfagie
e (asto sdruzena s chorobami vaziva (sklerodermie), s nadorovym onemocnénim
(nutna pravidelna onkologicka prevence), s virovymi chorobami ¢i s nékterymi léky
(statiny).
Diagnéza:
- klinicky ndlez, EMG, svalova biopsie (loZiskové nekrdzy svalovych vlaken, chybéni infiltrata).
Diferencialni diagnostika:
- zejména pro PM
Terapie:
e imunosuprese (kortikoidy, dalsi imunosupresiva), u nedostatec¢ného efektu pak IVIG.

Jiné zanétlivé myopatie

Eosinofilni myopatie

- jako soucast hypereozinofilniho syndromu ale také samostatné
e generalizovana svalova slabost,
e myalgie
e koZnizmény
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e v laboratofije pfitomna eozinofilie, hypergamaglobulinémie, anémie, hyperCKémie
e ve svalové biopsii se nachdzeji endomyzidlni zanétlivé infiltraty s podilem eozinofil(,
méné Casto noduldrni granulomy

- dlilezita je diferencidlni diagnostika (syndrom eozinofilie-myalgie, syndrom Churga-
Straussové, parazitarni infekce).

Sarkoidova myopatie

- U sarkoiddzy se mlze vyskytnout jak fokalni m myozitis s lokalizovanou svalovou bolesti,

tak i generalizovana myopatie s rysy DM ¢i IBM.

Fokalni myozitis

- vyskytuje se zfidka

- projevuje se jako izolovany, bolestivy a rychle se zvétsujici sval

- nejcastéji na dolnich koncetinach, ale mlze se objevit i na HK, bfise, krku i hlavé

- mUZe byt zaménéna s nddorem mékkych tkani (napf¥. sarkomem)

- laboratorni hodnoty (véetné CK a sedimentace erytrocytl) byvaji v normé

- MRI ¢i CT prokaze edém svall

- ve svalové biopsii se v endomyziu nachazeji infiltraty (lymfocytadrni a monocytdrni), nekrdéza

s naslednou fagocytdzou svalovych vidken

Lécba: |éze velmi dobfe ustupuje po kortikoidech.

Myozitidy sdruZené s infekci

- plvodce: baktérie (Borrelia burgdorferi, pyomyozitis), viry (HIV, influenza, Coxsackie,
cytomegalovirus, virus Epstein-Barrové), mykdzy (Candida, Actinomyces) Ci parazité
(Trichinosis, Cysticercosis, Toxoplasmosis).
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63. MEMBRANOVE MYOPATIE (poruchy iontovych kanala)

Definice:
- svalova onemocnéni projevujici se poruchou excitability svalové tkané, pfipadné sarkolemy
Etiologie:
- dysfunkce iontového kandlu — sodikovy, vapnikovy, draslikovy a chloridovy kanal
- u velké ¢asti membranovych myopatii byl prokazan genovy defekt i typ dédicnosti.
Klinicky obraz:

e svalova slabost

e ataky s prukazem provokujicich faktor(

e zvySena excitabilitou svalu s vyskytem krampd, s myotoniemi, u kterych dominuje

svalova ztuhlost
e postizeni pfevodniho systému srdce, koZnimi a endokrinnimi projevy, poruchami
mozkové funkce, o¢nimi priznaky

Diagnostika:
- klinicky obraz, EMG (nalez zvySené excitability sarkolemy, myogenni zmény MUP), MRI
(mozek, sval), genetické vysetreni.
Diferencidlni diagnostika:
- jiné myopatie (svalové dystrofie, zanétlivé ¢i metabolické myopatie), hyperexcitaéni
syndromy (stiff-person-syndrom, neuromyotonie), centrdlni mozkové poruchy, endokrinni
(hyperthyredza).
Terapie:
- lisi se u jednotlivych nemoci

e ovlivnéni iontovych kanala

e Uprava vnitiniho prostredi (u hypokalemie)

e symptomatickd (véetné operace subkapsularni katarakty u myotonické dystrofie).

Periodické paralyzy
Definice:
- autozomalné onemocnéni projevujici se epizodickymi atakami svalové slabosti aZ paralyzy
Etiologie:
- u jednotlivych forem jsou definovany postizené kanaly, genovy defekt i typ dédi¢nosti
- paralyza je spojena s depolarizaci sarkolemy a inexcitabilitou sodikového kanalu
Klinicky ndlez:
- hlavnim ptiznakem jsou ataky svalové slabosti, které se kombinuji s dalSimi klinickymi
svalovymi pfiznaky (napf. s myotoniemi).
Diagnostika:
- laboratorni vySetfeni véetné iontd (Na, K, Cl, Ca). EMG.
Diferencialni diagnostika:
- myopatie, endokrinni, metabolickd onemocnéni.
Terapie:
e kompenzace vnitiniho prostredi (ionty v infuzi)
e prevence (zdbrana provokujicich situaci).

Myotonia congenita
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Definice:

- je vysledkem neschopnosti svalové membrany zabranit vzniku opakovanych akénich
potenciall

Etiologie

- AD forma (Thomsenova) i AR forma (Beckerova)

- vyznacuji se snizenou vodivosti chloridovych iontl v disledku redukce chloridovych kandld
(tim je postizena schopnost svalové membrany odolavat repolarizaci v disledku akumulace
drasliku v T tubulech)

Klinicky obraz:

Thomsenova forma = vyviji se jiz v raném détstvi, je generalizovana s vyraznéjsim postizenim
DK, coz vede k padtiim. Svaly jsou hypertrofcké, coz podminuje ,atleticky vzhled”
Beckerova forma = manifestuje az koncem prvni dekady, a kromé svalové ztuhlosti se
objevuji i slabost sval(i, kterd po odpocinku mizi. Myotonie se zmirfiuje po opakovani
pohybu.

Diagnostika:

- klinicky obraz, EMG projevy.

Diferencialni diagnostika:

- jiné myotonické syndromy, Schwartz(v-Jampellv syndrom, polékova myotonie.

Lécba:

- vétSina nemocnych nepotrebuje l1é¢bu

- rlzné vyrazny klinicky efekt maji léky sniZujici excitabilitu svalové membrany (fenytoin,
mexiletin, karbamazepin, prokainamid).

Myotonicka dystrofie (DM)
Definice:
- multisystémové onemocnéni s prevahou postizeni kosterniho svalstva s pfitomnou
myotonii a svalovou slabosti
Etiologie:
- nejéastéjsi nervosvalové onemocnéni s prevalenci 12.5/100 000 obyvatel
- u DM1 je gen proteinkinazy myotonické dystrofie (DMPK) lokalizovan na lokusu 19g13.3
- genetickym zakladem je expanze trineukleotidovych kyselin (CTG)
- u DM2 je podkladem tetranukleotidova expanze CCTG v prvnim intronu genu pro zinc
finger 9 protein (ZNF9
= nejedna se o primarni geneticky defekt iontového kanalu
- nashromazdénda RNA z abnormalnich CTG nebo CCTG repetic zpUsobi alternativni sestfih
RNA, kterd vede ke tvorbé zménéného proteinu chloridového kandlu CLC1
Klinicky obraz:
U DM1:
e postizeny zejména distalni svaly koncetin (stisk ruky), ale také vicka, oblicej, jazyk,
trup
e myotonie se akcentuje chladem
e odezniva opakovanym pohybem (warm up fenomén)
e svalova slabost postihuje hlavné extenzory nohy a prstd, flexory ruky a prstu.
U DM2:
e postihuje svalova slabost proximalni svaly dolnich koncetin (flexory a extenze kycle a
kolene), Sijové svaly, extenzory lokte a flexory prst( a palce
e -velmi Casté jsou bolesti stehen.
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U obou forem:

e poruchy dalSich organt — srdce (zejména prevodniho systému — kardiostimulator),
respiracni (snizend funkéni kapacita plic), ocni (subkapsuldrni katarakta),
gastrointestinalni (obstipace, prljmy, koliky), endokrinni (diabetes, oligospermie) i
mozkové poruchy (vice u DM1).

Diagnostika:

- klinicky obraz, EMG (myotonické vyboje, myogenni zmény MUP), genetické vysetieni, ocni,
kardiologie (v€etné sonografie), MR mozku, laboratorni odbéry (CK, glykémie, hormony).
Diferencidlni diagnostika:

- jiné myopatie (zejména s vyskytem myotonickych vybojt), endokrinni a metabolické
poruchy.

Terapie:

- symptomaticka, véetné rehabilitace, tlumeni algii

- kardiologické kontroly s v€asnou indikaci kardiostimulatoru (pfipadné s defibrilatorem).
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64. METABOLICKE, KONGENITALNi A MITOCHONDRIALNI
MYOPATIE; RABDOMYOLYZA

Metabolické myopatie
- jedna se o postizeni svalll pfi poruchach metabolismu sacharid(, tukd, purin(.

Poruchy metabolismu sacharidii (glykogendzy)
Definice:
- poruchy metabolismu cukrt a glykogenu vedou k postupnému rozvoji myopatie
Etiologie:
- glykogen a cukry jsou zdsobdarnou a zdrojem energie pro svalovou aktivitu
- k poruse svalu dochazi v rliznych fazich metabolismu cukr( a riznym mechanismem
- k jednotlivym klinickym projevim dochazi v rznych fazich — pti poruse rozkladu svalového
(jaterniho) glykogenu — glykogenolyzy, pfi poruse anaerobni glykolyz ¢i aerobni glykolyzy,
hromadénim kyselych produkttd (kyseliny mlécné), pri velkém energetickém deficitu,
hromadéni glykogenu v burikach, v lysozomech
Klinicky obraz:
e dynamickd intolerance svalové zatéze
e Unavnost, myalgie
e krampy, které jsou zavislé na zvySeni energetickych narokd — pfi cvi¢eni ¢i pracovni
zatézi
e kardiomyopatie, hepatopatie i kozni zmény (pfipominajici psoriazu)
- u deficitu svalové fosforylazy :(je blokovana glykogenolyza)
- pfitomnd znacna fluktuace potizi a pfiznaka.
- kratké zahrivaci aktivité, ktera jiz vede k Unavnosti, je dalsi aktivit mozna — nemocni
chytili ,druhy dech” (second wind) = tento fenomén je zplisoben zvySenou doddvkou
zdroju energie pro sval mobilizaci z jinych (mimosvalovych) zdrojl a zvysenym
privodem krve do sval(i
u deficitu fosfofruktokinazy:
- (,,out of wind“) — zatéz je zpocatku tolerovana a pak vede k tézké unavé
- enzymaticky blok zabrani utilizaci glukézy (po jidle bohatém na tuky) a zvysena
hladina inzulinu zplsobi pokles volnych mastnych kyselin, které jsou dulezitym a
hlavnim zdrojem energie
- nemocni maji intoleranci svalové zatéze, kterd maze vést az k rabdomyolyze
s myoglobinurii
Diagnostika:
- ischemicky zatéZovy test: na predlokti; slouzi k prikazu anaerobni glykogenolyzy tim, Ze
eliminuje oxidativni fosforylaci
- normalné je 3-5-nasobny vzestup laktatu po zatézi
- u defektu glykogenolyzy nedojde k takovému vzestupu laktatu
- magneticko rezonancni spektroskopie s P31 umoznuje méreni metabolitd obsahujicich
fosfor, a tim identifikovat i misto bloku glykolyzy
Diferencidlni diagnostika:
- jina myopatie, rzné druhy metabolickych myopatii véetné poruchy glykogenolyza.
Terapie:
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- zavisi na chorobé — u nékterych (Pompeho choroba) ma dodavka chybéjiciho enzymu
(kyselé alfa-glukosidazy) rozhodujici vyznam na zlepseni klinického stavu, rozvoj komplikaci i
preziti.

Deficit kyselé maltazy (Pompeho choroba, glykogendza 1)

Definice:

- deficit kyselé maltazy s postizenim svalstva a jednotlivych organ( (srdce, zazivaci systém)
Etiologie:

- AR s lokusem 17923, ve tkanich chybi alfa-glukosidaza (kyseld maltaza)

- glykogen se hromadi v lysozomech

- preplnéné lysozomy pak prasknou, a jejich obsah (glykogen a hydroldzy) se dostane do
cytoplazmy a jednak lysozomy nemohou plnit své funkce

Klinicky obraz:
- 3 formy Pompeho choroby

e infantilni = nejtézsi a je zpravidla pfitomna jiz pti porodu
- dité je hypotonické, ma kardiomegalii (véetné poruch rytmu), makroglossii, jsou
problémy s vyZivou a ¢asto s ventilaci
- zmiraji vétSinou ve druhém roce na kardiopulmonalni selhani
¢ juvenilni = manifestuje do 10 let, je chronicko-progredujici, dité hybné nezvladne své
milniky vyvoje v daném casovém okné, rozviji se progredujici svalova slabost (vétsi
proximalné nez distalné), objevuji se hypertrofie lytek a pfi chlizi nestabilni panev,
Gowersovo znameni pti vertikalizaci (Splha po vlastnich stehnech), rigidita patere
- vede ke smrti ve 3. dekadé.
e adultni = projevuje proximalni slabosti koncetin — nestabilni panev pfi chizi, bederni
hyperlorddza, porucha fixace lopatek
- objevuje se porucha respirace, a to vice v noci vleze (ortopnoe)
Diagnostika:
- metoda ,,suché kapky” = aroven kyselé alfa-glukosidazy se da stanovit, kterd se pak vyuzivd
jako screening — stanoveni hladiny alfa-glukosidazy v krvinkach i fibrocytech
- izolovana hyperCKémie =az na vyjimky byva u nemocnych zvysena CK,
- genetické vysetreni nasleduje po priakazu chybéni ¢i vyrazného deficitu alfa-glukosidazy
- motorickad i senzitivni neurografie jsou v normé
- jehlovou elektrodou se ziskaji fibrilace a pozitivni viny a nékdy i myotonické vyboje
- elektrokardiogram muze prokazat nespecifické abnormity — delsi QRS komplexy, deprese ST
useku, sinusovou tachykardii, Wolfe-Parkinson-White syndrom (WPW).
Diferencialni diagnostika:
-myopatie s proximalni distribuci oslabeni, jiné glykogendzy.
Terapie:
- nahrada chybéjici enzymu — pravidelna intravendzni aplikace rekombinantni alfa
glukosidazy vede k podstatnému zlepseni, pfipadné i k ndvratu praceschopnosti

Deficit myofosforylazy (glykogendza typ 5,McArdle disease)

- AR choroba (11g13) projevujici se intoleranci télesné zatéze (bolesti a bolestivé spasmy
svall)

- po zatézZi (delsi pochod) musi nemocni déle odpocivat, nez bolestivé kiece odezni, mnozi
vSak znaji fenomén ,druhého vétru“
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- diagnosticky je ischemicky test — obinadlem se stahne distalni paze, pacient 15 minut cvici
svaly predlokti (stisk a povoleni sevieni ruky) a odebere se krev ze zaskrceného predlokti.

Danonova nemoc (na X-chromozom vazana vakuolarni kardiomyopatie a
myopatie)
- sestav ze 3 zakladnich poruch:

e hypertroficka

e dilatacni kardiomyopatie

e myopatie a mentalni retardace
- ve svalech jsou Cetné autofagické vakuoly
- chybi lysozomy, protoZe podstatou choroby je chybéni membrdnového proteinu —
,lysosome-associated membrane protein 2“ — LAMP-2.

Deficit karnitinu

- nemocni maji hypertrofickou ¢i dilatacni kardiomyopatii a progredujici proximalni svalovou
slabost

- v biopsii svalu je abnormalni nahromadéni lipidQ v subsarkolemini ¢asti myofibril

Kongenitalni myopatie
Definice:
- neprogresivni myopatie projevujici se klinickych obrazem svalové slabosti, hypotonie a
atrofie s proximalnim postizenim
Etiologie:
- heterogenni skupina onemocnéni charakterizovana riznymi morfologickymi zménami ve
svalové biopsii.
- pfi vySetfeni optickym ¢i elektronovym mikroskopem se nalézaji zmény s obrazem tyce,
centrdlnim misténim jader, centralnim projasnénim
- patologie postihuje primarné myofibrily
- maji genetickou pfticinu (tyto geny koduji proteiny kontraktilniho aparatu nebo se podileji
na Ca?* signalizaci; dusledkem je nedostate¢nd svalova kontrakce)
Klinicky obraz:
e svalova slabost
e hypotonie
e atrofie svall s proximalnim postizenim
e sekundarni dysmorfie (pectus carinatum, skolidza, gotické patro, deformity nohou,
podlouhld tvar)
- zacina postizenim novorozence s tézkou generalizovanou slabosti, avSsak mlze se projevit i
lehkym proximalnim oslabenim v dospélosti
Diagnostika
- klinicky nalez, svalova biopsie, genetické vysetreni
Diferencialni diagnostika:
- neprogredujici, maji charakteristické strukturalni zmény ve svalové biopsii, postizeni je
proximalni a mnohdy je jiz zndma mutace.
Terapie:
- neexistuje kauzalni lé¢ba
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- dostupna je pouze lécba podplirnd a symptomaticka (rehabilitace, ergoterapie, logopedie,
fyzioterapie, ortopedické zakroky)

- pfi indikaci anestézie je nutno zvazit vysokou pravdépodobnost rozvoje maligni
hypertermie a pouZit jiny druh anestézie (svodn4, epiduralni) a na pfipadnou svalovou
hypermetabolickou reakci svalll se pfipravit (véetné i.v. dantrolenu).

Kongenitalni svalové dystrofie
Definice:
- geneticky podminéné nemoci svall, které se projevuji od porodu ¢i kojeneckého véku
svalovou hypotonii a slabosti, maji progredujici pribéh, dochazi k degeneraci myofibril a sval
je nahrazovan tukovou ¢i vazivovou tkani
Etiologie:
- geneticky podminéné myopatie s prlikazem dystrofickych zmén ve svalové biopsii
- rozezndva se nékolik subtypl kongenitalnich svalovych dystofii:
e s abnormalitami proteinov extracel. matrix (kolagen VI)
e alfa-dystroglykanopatia (Walker-Warburgov sy, muscle-eye-brain typ, Fukuyama typ)
e kongenitdlni svalova dystrofie se spinalni rigiditou
e vzdacnejsi typy (abnormalita integrinu)
Klinicky obraz:
- postupné progredujici myopatie s proximalni distribuci a s ¢etnymi dalSimi abnormitami
Diagnéza:
- klinicky ndlez, genetika, EMG, MRI (nap¥, mozku u Muscle-Eye-Brain syndromu)
Diferencialni diagnostika:
- odliSit o kongenitalni myopatie.
Terapie: kauzalni terapie neni zndma +interdisciplindrni symptomaticka péce (neurolog,
pediatr, ortopéd, pneumolog, rehabilitacni pracovnik, logoped, kardiolog).

Mitochondridlni myopatie
Definice:
- poruchy funkce mitochondrii se projevi postizenim rliznych télesnych struktur, nej¢astéji to
byva mozek a svaly
Etiologie:
- postizeni mitochondrialnich funkci (nejcastéji porucha oxidativni fosforylace, ale také
poruchy utilizace substratu ¢i transportu mastnych kyselin) vedou k rGizné tézkému naruseni
energetického metabolismu celé buriky
- na podkladé biochemicko-genetické klasifikace mitochondridlnich se rozezndvaji vrozené
poruchy:
o defekty nuklearni DNA (napf. defekt transportu karnitinu, defekt utilizace pyruvatu i
mastnych kyselin)
e defektd mitochondrialni DNA (delece a duplikace, bodové mutace transportni RNA,
genu kédujicich podjednotky respiracniho retézce)
e ziskané mitochondrialni poruchy (infekce, toxické, polékové).
Klinicky obraz:
- vyznacuiji se velkou variabilitou
- nejsou specifické pro jednotlivy typ mutaci DNA
e prevazuje proximalni postizeni (trup, Sijové svaly, lopatky, proximalni segmenty
koncetin)

143



e bolestivost svalll (vice po zatézi

e ileh¢i porucha distdlnich koncetinovych svalii

e + progredujici externi oftalmoplegii (PEO), encefalopatii, gastrointestinalnimi
poruchami, epizodickou myoglobinurii, kardiomyopatii, nefropatii, hepatopatii,
poruchou sluchu.

Diagnostika:

- klinicky obraz (myopatie + PEO, encefalo-myopatie, dal$i kombinace), laboratorni odbéry
(laktat v krvi, zejména po zatézi, kreatinkindza, volny myoglobin), biopsie svalu (,,ragged-red-
fibers” — Eervena potrhand vlakna — tedy cervené zbarvené mitochondrie, kterou jsou
nepravidelné nahromadény subsarkolemalné), genetické vysetreni (¢asto velmi rozsahlé),
kardiologické, pneumologické, nefrologické vysetteni.

Terapie:

- suplementace:

e vitaminQ, kofaktort (sukcinat, menadiol, kyselina askorbova, ubiquinon — koenzym
Q10, ribovlavin), antioxidantd (ubiquinon,dichloracetat, thiamin), L-karnitinu a
kreatinu

e Uprava Zivotosprdvy s pravidelnym aerobnim tréninkem a dietou s nizkym obsahem
tukd ma urcity efekt na tyto stale pomalu progredujici choroby

Progresivni externi oftalmoplegie (PEO)

- asymetricka ptézou, postupnym postizenim zevnich ocnich svalt s diplopii

- kombinuje se myopatii, kardiomyopatii a dalSimi projevy mitochondriadlnich poruch.
Kearnsliv-Sayreho syndrom (KSS)

- zevni oftalmoplegii s ptozou, retinitis pigmentdza a poruchou vedeni vzruchu v srdci

- k témto trem zdkladnim pfiznak{im se pfidruzuje myopatie, hormonalini poruchy
encefalopatie.

Mitochondrialni encefalomyopatie, laktatova acidéza a ,,stroke-like” epizody
(MELAS)

- projevuje se epizodami pfipominajici iktus (pred 40. rokem véku), encefalopatii (s
epileptickymi zachvaty a demenci) a projevy mitochondridlni myopatie (s laktatovou
acidézou a ,ragged-red fibers”)

- vétSina pripadl se vyznacuje maternalni dédi¢nosti (popsano 9 mutaci, z nich 7

v transportni RNA), ojedinélé pripady jsou sporadické

- doba preiziti je 20-40 let a pficinou Umrti byva kardiopulmonalni selhdni nebo status
epilepticus.

Syndrom myoklonické epilepsie sdruzeny s vyskytem , ragged-red fibers”
(MERRF)

- multisystémové onemocnéni se projevuje pfitomnosti myoklonu (v 60 % je kortikalniho
typu), generalizované epilepsie, cerebeldrni ataxie a myopatii s ndlezem ,ragged-red fibers”
ve svalové biopsii

- 90 % nemocnych MERRF ma bodovou mutaci mitochondrialni DNA.

Syndrom myoneuropatie, externi oftalmoplegie, gastrointestinalniho
postiZeni a encefalopatie (MNGIE)

- manifestuje typickym syndrom s myopatii (s PEQ) v popredi, visceralni neuropatii (s
prajmem, pseudoobstrukci, malabsorpci a vahovym Ubytkem), prevazné senzitivni distalni
polyneuropatii, hypakusi a leukencefalopatii

- nemocni byvaji malého vzristu a jsou hubeni
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- jedna se o autozomalné recesivni onemocnéni s nalezem mutaci v nukledrni DNA

Rabdomyolyza
Definice:

- syndrom rozpadu pfi¢né pruhovaného svalstva charakterizovany priinikem intracelularniho
obsahu svalovych vlaken do cirkulace a extracelularni tekutiny

Etiologie:

- mnozstvi pficin a patologickych stav(i vede -

k naruseni integrity svalovych membran a struktury

Jednotlivé stavy a jednotky

ziskané rabdomyolyzy excesivni svalové namahy (pochody)

svalovych vlaken —me
Klinicky obraz: B i ek (o dscinorus koo T
e svalovou slabosti Pt extréeny
* mya |g|em| metabolicke priciny (diabetick ketoacidoza)
e ot oky ',.,njm\ (alkohol; maligni neurolepticky syndrom)
e palpatni bolestivosti postizenych sval —
e utézkych forem je pro slabost svall i jejich B e | deicit gykolysckjchaghe %
bolest vyrazné omezena pohyblivost poruchy oxidace mastnych kysel
e moc je zbarvena myoglobinem — barvy mitochondridnt poruchy
kokakoly ¢i tmavého caje dystrofinopatie

alové dystrofic

Diagndza: klinicky ndlez, laboratorni hodnoty (volny
myoglobin v séru, v moci, kreatinkinaza, laktat-
dehydrogenaza, transamindzy, hyperkalémie), EMG, MRI.

Diferencidlni diagnostika:

- jiz pfi 5-ndsobném zvyseni hladiny CK muze dojit k rozvoji rabdomyolyzy

- zavazny pruabéh vsak nastava az pfi vzestupu na 50-nasobek

- proto i diferencidlné diagnosticky postup vychazi z hladiny CK, myoglobinu, myoglobinurie a
z aktualniho stavu ledvinnych funkci

Terapie:

- v akutni fazi: |é¢ba zamérena na zvladnuti renalnich (poskozeni ledvin volnym myoglobine
uvolnujicim se do moci) a metabolickych disledk

- pfi vysoké hyperkalémii, aciddze Ci selhani ledvin s oligurii je indikovana dialyza

- nezbytna promptni intravendzni rehydratace, eliminace vyvoldvajicich faktor(, prevence
komplikaci

idiopatické rabdomyolyzy
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65. ONEMOCNENI PERIFERNIHO AUTONOMNIHO NERVOVEHO
SYSTEMU

- onemocnéni a dysfunkce autonomniho nervového systému (ANS) v neurologii
rozdélujeme na:
e z4vainéjsi postiZeni periferniho autonomniho nervového systému (PANS)
e prevaZujici postiZzeni centrdlniho autonomniho nervového systému
- u nékterych stavll dochazi k postizeni obou téchto soucasti ANS
- autonomni dysfunkce se rozlisuji:
e generalizované (systémové)

e |okalizované

- do okruhu téchto onemocnéni a poruch se zafazuji podle etiologie:

- hereditarni autonomni neuropati

- metabolicky podminéné autonomni neuropatie — diabetickd autonomni neuropatie
(DAN), autonomni neuropatie pti chronickém selhani ledvin, pfi chronickych jaternich
onemocnénich a autonomni postizeni u amyloidézy

- autoimunitné podminéné autonomni neuropatie — autoimunitni autonomni
ganglionopatie; autonomni postiZzeni v ramci Guillainova-Barréova syndromu

- dysautonomie pf¥i infekcich — Chagasova nemoc

- paraneoplastické autonomni neuropatie

- lékové a toxicky vyvolané autonomni dysfunkce

- Cisté autonomni selhdni (pure autonomic failure)

Hereditarni autonomni neuropatie
- spadaji sem onemocneéni, ktera se primarné zaclenuji mezi hereditdrni motorické a
senzitivni neuropatie (HMSN)
» nemoc Charcotova-Marieova-Toothova (HMSN | a ll).
- postizeni periferniho nervového systému s obrnami a poruchami Citi Ize u ¢asti
nemocnych
- autonomni abnormality z postizeni parasympatiku a sympatiku: poruchy zornicovych
reakci a poruchy poceni na akrech koncetin
- pouze u ¢asti nemocnych se objevuji obéhové poruchy srdecni frekvence, krevniho
tlaku a zmény vasomotorickych reakci

» hereditdrni senzitivni a autonomni neuropatie (HSAN)
- déli se do péti skupin
o typ HSAN |
- AD / geneticky heterogenni
- klinické pfiznaky: se objevuji od druhé dekady Zivota
- senzitivni pfiznaky: poruchy termocepce a nocicepce
- autonomni projevy: hypo — aZ anhidrdza, u ¢asti nemocnych kardiovagalni
poruchy
- pri progresi onemocnéni se objevuji na akrech trofické viedy

o typ HSAN II

146



- AR; rozvoj symptomatiky v casném détstvi
- autonomni poruchy: hypo- nebo anhidrdza (v souvislosti s nimi se objevuji
febrilni stavy)
- byvaji pfitomny trofické poruchy na koncetinach a poruchy zornicovych
reakci
- objevuje se dysfagie a zacpa
- poruchy termocepce, nocicepce i propriocepce

o HSAN Il (familiérni dysautonomie /Rileyiv-Dayiv syndrom)
- AR; objevuje se s nejvy$si ¢etnosti v populaci askendzskych ZidG
- snizeni poCtu pregangliovych neuronl v intermediolateralnich misnich
jadrech (sloupcich) a zmény sympatickych ganglii v kréni a hrudni oblasti
- miSni zmény mohou postihovat i spinothalamicky trakt, spinocerebelarni
drahy a zadni provazce (= pfti klinickém vySetfeni napinacich reflexd zjisténa
hypo- aZ areflexie, resp. ataxie)
- autonomni dysfunkce: postihuji nékolik systém = ortostaticka hypotenze, i
hypertenzni krize, vyrazné poceni, gastroesofagedlni reflux, dysfagie, poruchy
motility jicnu a Zaludku, sniZeni slzeni, poruchy citlivosti rohovky,
- specificky priznak: vymizeni fungiformnich papil na jazyku (napomaha ke
spravnému stanoveni diagndzy)
- senzitivni poruchy: porucha termického Citi a porucha vnimani bolestivych
podnétl aZ ztrdta nocicepce

o typ HSAN IV
- AR
- vyrazné snizené poceni, poruchy termoregulace (objevuji se horecky),
vymizeni koZzni reakce sympatiku
- senzitivni poruchy: napadnd porucha vnimani bolestivych podnét(
- proto se také onemocnéni synonymicky oznaéuje jako ,kongenitalni
necitlivost na bolestivé podnéty s anhidrézou
- Ubytek nemyelinizovanych nebo malo myelinizovanych vldken
- retardace motorického a psychického vyvoje

o typ HSAN V
- poruchy vnimani tepla a bolestivych podnétt
- poruchy poceni a trofické poruchy
- senzoricky deficit vede jiz v détstvi k cetnym poranénim a poSkozenim na
akrech koncetin

o Fabryho choroba (angiokeratoma corporis diffusum)
- XR
- defekt enzymu alfa-galaktosidazy, coz vede ke stradani glykosfingolipidd
- klinicky: ndpadny vysev mnohocetnych koZznich angiokeratomd,
hypertrofickou kardiomyopatii, a projevy postiZeni dalSich organa
- neurologickd symptomatika: postizeni periferniho (akroparestézie a kruté
zachvatovité bolesti na akrech) a autonomniho nervového systému
(hypohidrdza az anhidréza, gastrointestinalni priznaky, poruchy lakrimace,
salivace a termoregulace)
- v dospélosti je u pacientu s touto chorobou vysoka cetnost CMP

Metabolicky podminéné autonomni neuropatie
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» autonomni neuropatie u diabetes mellitus
o diabetickd autonomni neuropatie (DAN)
- nejéastéjsim postizenim ANS v nasi populaci
- autonomni dysfunkce: polymorfni, podle dominantniho postiZzeni riznych organ(
nebo systémf

- vyrazné zvySeného rizika mortality béhem nékolika let

- Klinika:

- postizeni ANS inervujici rlizné systémy, avsak jejich manifestace je odliSna

- dysfunkce rozélenuji na: kardiovaskuldrni, gastrointestindlni, moc¢opohlavni,
sudomotorické a ocni

» kardiovaskuldarni autonomni neuropatie (KAN)
- ve vétsiné pripadl jeji zvysujici se vyskyt v zavislosti na trvani diabetu
- jako prvni se objevuje postiZeni vagu (parasympatiku), obvykle az pozdéji se
pfidruZuje postizeni sympatiku
Klinika:
= projevem DAN je snizeni respiracni sinusové arytmie (RSA), kterd se objevuje jiz pfi klidném
dychdni, napadnéji pak pti hlubokém dychani (HD).
- snizeni variability srde¢ni frekvence i pti klidném dychani
- KAN se projevuje vyraznym sniZzenim reflexné vyvolanych zmén SF
- tézka DAN:
e tachykardie, (neni obligatornije; znamkou tézkého postizeni vagu, kdy myokard neni
schopen pruzné adaptace na obéhové zmény +sniZuje se fibrilacni prah
e nebolestivych (tzv. némych) infarktu = kdy jejich bezbolestnost je zplsobena
postizenim autonomnich aferentnich vlaken
e sniZeni télesné vykonnosti
e zmény odpovédi TK, kde pfi ortostatické zkousce dochazi k poklesu systolického TK a
pfiizometrické kontrakci ruky nedochazi k adekvatnimu zvyseni diastolického
e ortostatickd hypotenze je pak jiz projevem tézkého postiZzeni sympatiku u DM
e zmény prokrveni dolnich koncetin u diabetiki s AN jsou spolupodminény otevienim
arteriovendznich zkrat( (shunt() = otoky a mediokalcindza tepen dolnich koncetin
e diabetickd noha = podminény jak cévnimi zménami v rémci makroangiopatie a
mikroangiopatie, tak i v disledku postizeni ANS.
e poruchy poceni
e poruchami motility jicnu, zpomalenim evakuace Zaludku a zménami pasdZe strevy
e gastroparesis diabeticoru” = atonie Zaludku s vyraznym zpomalenim evakuace se
oznacuje jako
e zdcpa (pti postizeni parasympatiku), nebo charakteristické nocni diabetické prijmy,
objevujici se vétSinou pri tézsim postizeni ANS
e poruchy mocového systému = zvySeni kapacity a poruchy kontraktility mocového
méchyre
e poruchy vyprazdriovdni mocového méchyre = porucha cholinergni inervace detrusoru
mocového méchyre vlakny sakralniho parasympatiku, zatimco inkontinence byva
Casto pri postizeni jeho noradrenergni inervace v oblasti trigona a sfinkteru
e poruchy potence, erektilni dysfunkce
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e retrogrddni

e hyperhidrézu (Casto pfi hypoglykemickych stavech), zatimco v pokrocilejsich stadiich,
kdy dojde k postizeni cholinergnich vldken sympatiku, mdze byt ndpadnym pfiznakem
anhidroza (nalez svédci pro postganglionarni postizeni)

e intolerance tepla = spojena s anhidrézou

e poceni na obliceji a horni poloviné téla pfi jidle (tzv. gustatory sweatingU

e hypoglykémie spojend s autonomni dysfunkci a s neschopnosti ji registrovat

e poruchy zornicovych reakci.

Autonomni neuropatie u chronického selhani ledvin

- diagnostikuje se distdlni symetrickd polyneuropatie

- popisuje se tézsi postizeni vagu, ve srovnani s postizenim sympatiku

- nejednoznacné zmény stavu ANS byvaji u téchto nemocnych popisovany po
transplantacich, kde v3ak u ¢dasti pacientl dochazi ke zlepseni

Autonomni neuropatie u jaternich onemocnéni

- u jaternich onemocnéni rlizné etiologie, véetné cirhdzy u alkoholik(, se vedle projevi
distalni symetrické polyneuropatie prokazuji znamky poskozeni ANS

- ¢astym nalezem byva snizeni zmén SF ve funkénich zkouskach a snizeni variability srdec¢ni
frekvence

- abnormalni nalezy byvaji zachyceny i pfi vySetieni koZni reakce sympatiku (SSR)

- u alkoholik(i byly s vyssi Cetnosti prokazany znamky postizeni sympatiku oproti postizeni
jater jiné etiologie

- u nemocnych s rozvinutou AN byla popsana zvysend Cetnost encefalopatii

- po transplantaci jater dochdzi u ¢asti pacientl k regresi AN.

Autonomni neuropatie u amyloidozy

- u familiarni amyloiddzy (familiarni amyloidéza typu I, FAP ) se prokazuje postizeni
periferniho i autonomniho nervového systému i gangliich

- pfic¢inou jsou amyloidova depozita

- autonomni symptomatika: snizeni variability srdecni frekvence, ortostatickad hypotenze,
poruchy pasaze v travicim systému, poruchy funkce moc¢ového méchyre, poruchy poceni

Autonomni neuropatie u porfyrie

- AD; akutni porfyrie predstavuji skupinu metabolickych onemocnéni

- autonomni symptomatika: bolesti bficha, nauzea a zvraceni, prdjmy nebo zacpa,
hypertenze, tachykardie a poruchy funkce moéového méchyre

Autoimunitni postiZzeni periferniho nervového systému

Guillaintv-Barréiv syndrom

- akutni zanétliva demyelinizacni polyradikuloneuritida

- postihuje, zejména u tézsich pribéhu, vedle periferniho i ANS

- manifestace: klidova tachykardie, arytmie nebo snizeni variability srde¢ni frekvence, velké
kolisani hodnot TK nebo ortostaticka hypotenze

- Casna faze onemocnéni: pritomny projevy prevazujici aktivity sympatiku, zatimco pozdéji se
objevuji poruchy (snizeni aktivity) parasympatiku, resp. vagu
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- autonomni dysfunkce: objevuji se hlavné u nemocnych s tézsimi parézami, kde se vedle
kardiovaskuldrnich poruch prokazuji poruchy funkce mocového méchyre a poceni a mohou
byt dokonce pficinou jejich smrti.

- autoimunitni mechanismy jsou pticinou i idiopatické autonomni neuropatie, u niz lze
detekovat protilatky proti acetylcholinovym receptorlim autonomnich ganglii

- v klinickém obrazu: v popredi ortostaticka hypotenze, poruchy funkce GIT a zmény
zornicovych reakci

systémovy lupus erythematodes
sklerodermie
Sjogreniv syndrom

Autoimunitni autonomni gangliopatie

- vzacné onemocnéni se sporadickym vyskytem

- charakterizovdno autoprotildtkami proti nikotinovym acetylcholinovym receptorim

- dochazi k postizeni sympatiku, parasympatiku i enterického systému

- klinicky: projevuje se ortostatickou hypotenzi, opakujicimi se synkopami, poruchami
zornicovych reakci, obrazem suchého oka a suchosti v Ustech, poruchami funkce Zaludku
(gastroparéza) a stiev a neurogennim méchyrem s retenci moci

Akutni dysautonomie u infekénich onemocnéni

- astéjsi vyskyt autonomnich dysfunkci byl popsan u infekéni mononukledzy (EB virus), u
infekci herpes virus simplex a virem coxsackie B, u diftérie, lepry

- vysoka Cetnost u pacientl HIV pozitivnich

- Clostridium botulinum zpUsobuje postizeni nejen periferniho, ale i ANS, kde v popredi
symptomatiky je cholinergni dysfunkce

- trypanosomiasis cruzi — jednou z nej¢astéjsich infekci postihujicich ANS znama spise jako
Chagasova nemoc, u niz autonomni poruchy postihuji hlavné kardiovaskularni a
gastrointestinalni systém.

Paraneoplastické autonomni neuropatie

- nddorovd onemocnéni jsou provazena periferni i autonomni neuropatii

- s vysokou frekvenci u pacientl s malobunécénym plicnim karcinomem

- nekonstantni vyskyt autonomnich poruch byva i u malignit pankreasu, traviciho systému,
ledvin, testes a ovaria, ddle u karcinomu prsu, prostaty a moc¢ového méchyre

Klinické projevy:

- polymorfni a postihuji vice systémU organismu

- poruchy stfevni pasaze, ortostatickd hypotenze, poruchy poceni a funkce mocového
méchyre

- Lamberttv-Eatontiv syndrom s poruchami neuromuskuldrniho prenosu, jak u malignit, tak
u osob bez nadorového onemocnéni, byva rovnéz provazen dysautonomnimi priznaky

Cisté autonomni selhdni (pure autonomic failure — PAF)

- starsi oznaceni tohoto stavu — idiopaticka ortostatickd hypotenze (kdy dalsi plvodni
oznaceni této jednotky bylo Bradbury(v-Egglestonelv syndrom)

— a diferencidlné diagnosticky se musi tato jednotka odliSovat od ortostatické hypotenze
(OH), ktera je pouze soucasti jinych onemocnéni postihujicich ANS.
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- akumulace alfa-synukleinu v perifernich autonomnich neuronech, kterd vede k postizeni
gangliovych a postgangliovych neurond ANS.

- vleZe velmi nizké hladiny noradrenalinu, kdy ani po postaveni nedochazi k jejich zvyseni

- v popredi klinického obrazu maji pacienti ortostatickou hypotenzi spolu se znamkami
SirSiho postizeni ANS, jako napfiklad s poruchami funkce mocového méchyre a se sexualnimi
poruchami

- nemaji vSak zadné prokazatelné poruchy ¢iti nebo mozeckovych funkci, rovnéz nejsou
pfitomny pyramidové nebo extrapyramidové ptiznaky

- jednim z kritérii pro stanoveni diagndzy je pokles systolického o nejméné 20 mm Hg a
diastolického TK o nejméné 10 mm Hg béhem t¥i minut stoje

Lékové a toxicky vyvolané autonomni dysfunkce
- pficinou jsou léky, resp. jejich toxické plsobeni na ANS, a samotné toxické latky
- z |ékl jsou nejéasté;si pricinou:
e cytostatika: cisplatina, paclitaxel a vincristin
- z toxickych latek:
e po expozici organickym rozpoustédlim, akrylamidu a tézkym koviim
e alkohol ma akutni i chronicky nepftiznivy ucinek na ANS, kdy opakované poddavani
vede k rozvoji periferni i autonomni neuropatie
e botulotoxin (jak jiz bylo uvedeno u autonomnich poruch v souvislosti s infekcemi)
vede u postizeni ANS k dominantni poruse parasympatiku
e tricyklicka antidepresiva; antihistaminika H1 ;antipsychotika = poruchy
parasympatiku v rdmci anticholinergnich ucinkl (poruchy akomodace, xerostomie,
tachykardie, snizeni sekrece 7laz, véetné hypo- az anhidrdézy, porucha termoregulace,
zpomaleni pasaze travicim traktem a zacpa, poruchy funkce mocového méchyre, a
dalsi)
¢ alfa-sympatolytik; neprimych sympatolytik, levodopy; dopaminovych agonisti =
snizeni aktivity sympatiku, z nichZ nejvyznamnéjsi je ortostaticka hypotenze,
zpUsobuje podavani
- stavem akutné ohroZujicim Zivot pacientu je prudké vysazeni opioid(, beta-blokator( a
benzodiazepin(, kdy muze dojit k hyperaktivaci sympatiku, spojené se zavaznymi obéhovymi
poruchami!l!
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66. CENTRALNIi AUTONOMNI PORUCHY A DYSFUNKCE

Uvod: vid. otazka ¢. 65

Autonomni poruchy u Parkinsonovy nemoci

- bézné se vyskytuji dlouhotrvajici autonomni dysfunkce

- autonomni priznaky a poruchy: mohou se objevovat i pred rozvojem motorickych priznaki
nebo jiz v ¢asnych stadiich onemocnéni

- Pfiznaky: snizeni variability srdec¢ni frekvence, zvySeny mazotok (seboreu), poruchy funkce
mocového méchyre, zacpu, snizenou toleranci tepla (v ramci poruch termoregulace) a
poruchy sexualnich funkci

- charakteristické slinéni neni zifejmé disledkem hypersalivace, nybrz se na ném podileji i
poruchy polykani

- symptomem postiZzeni ANS (konkrétné sympatiku) = ortostaticka hypotenze (nutno odlisit
od ucinku lék obsahujicich levodopu a od ucink( agonistd dopaminovych receptord, které
svymi farmakologickymi ucinky pfispivaji k rozvoji hypotenze)

-Parkinsonova nemoc s autonomnim selhanim = pfi vyraznych projevech poruch
autonomnich funkci

Multisystémova atrofie
- skupina onemocnéni charakterizovana jako progresivni sporadickd onemocnéni CNS a ANS
- snizeni poc€tu neuronl — podle forem MSA — v bazalnich gangliich, v nucleus olivae inferior,
v mozecku a v miSe v intermediolateralnim sloupci (pro sympatikus) a v nucleus Onufi.
- glidIni cytoplazmatické inkluze
- v rliznych kombinacich se objevuji ptiznaky autonomnich dysfunkci — ortostaticka
hypotenze, poruchy funkce mocového méchyre a sexudlni poruchy
- podle soucasné pritomnych pfiznakl postizeni CNS se MSA déli na tfi formy:

e parkinsonismus s ortostatickou hypotenzi (MSA-P

e cerebeldrni (MSA-C) nebo pyramidové pfiznaky

e smiSend — ma v popredi autonomni projevy, které predchazeji nebo se objevuji

kratce po rozvoji pfiznakl postizeni CNS

-u MSA s parkinsonskou symptomatikou (MSA-P) je malad odezva na lécbu levodopou

Demence s Lewyho télisky

- obtizné diagnostikovatelna jednotka

- kognitivni poruchy, pfipominajicich Alzheimerovu nemoc + parkinsonska symptomatika
- biopsia: Lewyho téliska zjistovana v neokortexu a v limbické oblasti, kromé toho byvaji
pfitomna i v nucleus niger — jako u Parkinsonovy nemoci

- nemoc byva zarazovana, jako dvé predchozi, mezi synukleinopatie, vzhledem k priikazu
stejnojmenného patologického proteinu obsazeného v Lewyho téliskach a v Lewyho
neuritech

- kolisani urovné bdélosti, pozornosti, kognitivnich poruch v pribéhu dne a ¢asté jsou u
téchto pacientl zrakové halucinace

- autonomni poruchy: ortostaticka hypotenze, ktera se mize podilet na opakovanych
padech, nebo také postprandialni hypotenze

- postizeni srdecnich vldken sympatiku
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- nocni polyurie a/nebo nebo poruchy funkce mocového méchyre.
- obstipace a u muzl erektilni dysfunkce

Fatalni familiarni insomnie

- AD, zafazovana mezi prionova onemocnéni

- hlavni pfiznak: Upornd, nezvladdnutelnd nespavost, spojend s pfiznaky zvySené Cinnosti
sympatiku, jako jsou tachykardie, hypertenze, nadmérné poceni a horecka

- soucasti klinického obrazu jsou motorické a psychické poruchy

- charakteristické patologické zmény se zjistuji v oblasti anteroventralnich a dorzomedialnich
jader talamu

Autonomni poruchy u misnich poranéni

v

v

misni poranéni nad trovni segmentti Th5-Thé
- vyznamné Castéji se objevuji zavainé poruchy autonomnich funkci nez u nizsich
postizeni — patofyziologicky jsou podminény pferusenim supraspindlni kontroly na
misni struktury (,,centra”) sympatiku
- po vertikalizaci se rozviji ortostaticka hypotenze
- autonomni dysreflexie = stavy po rlznych stimulaénich podnétech pod urovni
miSniho postiZeni, zejména nocicepcnich
- Casto se objevuje prudky a vyrazny vzestup TK, bradykardie, silné bolesti
hlavy, poceni a ndpadnd zména barvy (zarudnuti)
- vyvolany nejen vnéjsimi (jako napf. taktilnimi na kazi), ale i vnitfnimi
podnéty, jako naplnénim mocového méchyre nebo konecniku.
- mass reflexu, kde se vedle toho objevuje fenomén trojflexe, pomoceni a/nebo
pokaleni, u muzl pak i erekce
- po prudkém zvysSeni TK byla opakované popsana intrakranialni krvaceni
castecné preruseni michy
- nejzdvaznéjsi postizeni téchto pacientl patti poruchy mikce pfi rozvoji
neurogenniho méchyre
- poruchy poceni a termoregulace a zmény prokrveni kize
- postizeni trofickych autonomnich vlaken se podili na rozvoji dekubitl
- erektilni dysfunkce, kdy po nékterych stimulacich se naopak objevuje priapismus
- ejakulace u nich byva casto retrogradni

Autonomni poruchy u dalSich onemocnéni nervového systému

- v mnoha pfipadech unikaji pozornosti, protoze klinik se zaméfuje na dominantni symptomy
postizeni nemocného.

v

v

po cévnich mozkovych pfihoddch v oblasti mozkovych hemisfér

- rozvijeji se poruchy srdec¢niho rytmu, ortostatické poruchy, poruchy kontinence,
cévni dysregulace na postizenych koncetinach a spektrum dalSich autonomnich
poruch, které nebyvaiji ¢asto registrovany

- srdecni dysrytmie, zvysujici riziko kardialni mortality

po téZkych kraniocerebrdlnich traumatech

- véetné intrakranialnich hemoragii traumatického pavodu

- srdecni dysrytmie, zvysujici riziko kardialni mortality

u epileptickych syndromui
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- obéhové poruchy: sinusové nebo supraventrikuldrni tachykardie, sinové nebo
komorové fibrilace, pfipadné jiné typy srdecnich dysrytmii (mohou predchazet
nahlému umrti pacientd s epilepsii, kdy se tato umrti oznacuji v anglickém jazyce jako
sudden unexpected death in epileptic patients (SUDEP)
- dysfunkce sfinkterové (inkontinence) a sexudlni projevy

v pacienti s roztrou$enou skler6zou mozkomisni
- poruchy funkce mocového méchyre (detrusorové-sfinkterova dyssynergie, nebo
neurogenni méchyfr)
- kardioregulacnimi dysfunkce
- ortostatické

v u patologickych procesti riizné etiologie, postihujicich mozkovy kmen,
- autonomni symptomatika pfi jejich lokalizaci v misté jader parasympatiku (n. I, n.
VI, n. IX. a n. X.), jako i v misté funkéné vyznamnych autonomnich struktur, jako je
napr. nucleus tractus solitarii (NTS). Obrazy poruch funkce sympatiku se objevuji u
patologickych procest v rostralnich ventrolaterdlnich oblastech prodlouzené michy,
poruchy baroreflext u oboustranného postizeni NTS. Centralni hypoventilace patfi
mezi projevy postiZzeni ventralni a dorzalni skupiny jader prolouzené michy,
regulujicich respiraci. Kardiovaskuldrni, respiracni, sudomotorické a gastrointestinalni
autonomni symptomy byvaji soucasti obrazu postiZzeni v oblasti pontomedularni

Synkopy
- charakterizovany kratkodobou ztratou védomi v dlsledku prechodné hypoperfuze mozku,
kterd je obvykle spojena se ztratou posturalniho tonu
- diferencidlné diagnosticky je nutné rozpoznat jednotlivé typy a odhalit provokujici faktory,
resp. priciny téchto stavl
- rozdéleni do ¢tyr kategorii:
e nervové zprostiedkované synkopy
o vazovagdlni synkopy (spojené s hypotenzi a bradykardii, pfipadné az s
pfechodnou asystolii)
o situacni synkopy (mikéni, defekacni, tusigenni nebo pfi polykdani)
o syndrom karotického sinu
e ortostaticka hypotenze
o synkopy pfi autonomnich poruchach a onemocnénich
o lékové vyvolané hypotenze
o synkopy pfi hypovolémii
e kardidlni synkopy = jsou vyvolany organickym onemocnénim srdce nebo arytmiemi
e cerebrovaskularni synkopy =zpUsobeny hypoperfuzi mozku, v€etné tzv. steal
syndromu

Syndrom posturdlni ortostatické tachykardie (POTS)
- U pacient( se objevuje ortostaticka intolerance
- vedoucim priznakem je zvyseni srdecni frekvence (SF) o 30 a vice tepl za minutu nebo
hodnota SF vyssi nez 120/min béhem péti az deseti minut stoje nebo v testu na naklonéné
roviné
- v typickych pfipadech nebyva ortostaticka hypotenze
- POTS se déli na:
e neuropatickou (dysautonomni)
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e hyperadrenergni

e hypovolemickou

e pfinizké télesné zdatnosti
- pri¢ina téchto stavl neni zcela objasnéna, u ¢asti pacientl se povaZuje za projev
autonomnich dysregulaci, u ¢asti byl popsan vznik po prodélani infekéniho onemocnéni

Tetanie

- klinicka symptomatika: postihuje systémy nervovy, kardiovaskularni, respiracni

-vétsina projevl je spojena se zndmkami zvySené nervosvalové drazdivosti — v klinické praxi
snadno prokdzat pozitivitou zkousek a fenomén(i — Chvostkova, Trousseauova, Lustova a
Tromnerova (ten je projevem nejen spasticity, ale také zvySené neuromuskularni
excitability).

- senzitivnich priznaky = parestézie a svalovych kreci

- autonomni symptomy — poruchy srdecniho rytmu, palpitace, ztizené dychani nebo pocit
nedostatku vzduchu, zvysené poceni, vertiginozitu, nékdy rozvoj prekolapsovych nebo az
kolapsovych stavu

- terapii vyZaduji zachvaty Uzkosti spojené s hyperventilaci (zde je nutno diferencidlné
diagnosticky odlisit od panickych atak)

- néktefi popisuji imperativni nuceni na moceni nebo na stolici

- nemocni mivaji snizeny prah bolesti a rovnéz bolest h(ife toleruji

- ve vysokém procentu migréna, tenzni bolesti hlavy nebo bolesti pohybového systému

- diagnostika: elektrofyziologicka (ischemicky a hyperventilaéni test), kde pro diagndzu svédci
vyskyt dubletd a tripletl, a biochemickad, k vylou¢eni hypomagnezémie nebo hypokalcémie
- terapie: je snadna tam, kde je zjistén deficit nékterého z uvedenych minerall (dlouhodoba
substituce vede ve vétsiné pripadu ke zlepSeni stavu)

Kritické stavy a autonomni dysfunkce
- U pacientl s multiorgdnovym selhdanim
- u téchto stavl se rozvijeji polyneuropatie a myopatie kritického stavu, nékdy v kombinaci
jako polyneuropatie kritického stavu
- autonomni dysfunkce: manifestuje snizenim variability srdeéni frekvence a baroreflexni
regulace

mira autonomni dysregulace pfitom predikuje i mortalitu téchto nemocnych

LOKALIZOVANE AUTONOMNI PORUCHY

Horneruv syndrom

- charakterizovan midzou, parcialni ptézou vicka, enoftalmem a u nékterych pacientt
anhidrézou nebo zarudnutim na postizené strané obliceje

- synonymicky byva oznacovan také jako okulosympaticka paréza

- klinicky obraz je zplisoben postizenim struktur a vldken sympatiku, resp. jeho ganglii, pro
oblast hlavy, oka a kréni Usek

- mistem poskozeni mlze byt Budgeovo centrum v mise, nebo vldkna pre— nebo
postgangliondrni.

Komplexni regiondlini bolestivy syndrom (KRBS — anglicky: complex regional pain
syndrome, CRPS)
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- dfive znam pod mnoha synonymy — Sudecklv syndrom, algoneurodystroficky syndrom
- terminologicky rozliSen na dvé jednotky:
e komplexni regionalni bolestivy syndrom typu | (KRBS I)
- odpovida charakteristikdm vyse uvedenych synonymickych nazv(i a zahrnuje
znamky soucasného postizeni motoriky, Citi, spolu s poruchami autonomnimi (a
trofickymi)
e KRBS typu ll
- maji prakticky stejny klinicky obraz, ma u nich viak byt poskozeni nervovych vldken,
které nema byt pfitomno u KRBS typu |

Syndrom krokodylich slz

- relativné vzacna lokalizovana autonomni dysfunkce (oznacovana téz jako Bogoradiyv
syndrom nebo jako gustolakrimalni reflex nebo téZ jako paroxysmalni lakrimace)

- objevuje se u periferniho postizeni n. facialis, jako napfiklad u Bellovy obrny nebo po
traumatickém postizeni vldken tohoto nervu

- manifestuje se slzenim pfi Zvykani a pfijmu potravy, coZ je zplisobeno nespravnou
reinervaci vldken pro slinnou Zlazu v rdmci regenerace

- regenerujici vldkna inervuji misto toho slznou Zlazu, a proto dochazi pfi zZvykani k jejich
sekreci, kterou je slzeni

Harlekynsky syndrom

Projevy:

- zvySené poceni a zarudnuti na jedné poloviné obliceje, krku a horni ¢asti stejné poloviny
hrudniku, zejména po fyzické zatézi, po silnych emocnich podnétech nebo v teplém prostredi
- druhd polovina obliceje pritom zGstava bleda a suchd, protoZe na této strané jsou postizena
sudomotorickd a vazomotoricka vldkna sympatiku

- syndrom mize byt zpUsoben zcela odliSnymi pficinami — neurologickymi,
traumatologickymi, autoimunitnimi, endokrinnimi, onkologickymi i iatrogennimi
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67. EDEM MOZKU

Definice:

- zvySeni objemu vody v mozkové tkani a intersticiu

- ve vyjimecnych pfipadech (zejména u déti) dochazi k rozvoji tzv. swellingu, ktery
napodobuje mozkovy edém, ale patofyziologicky se nejedna o zvyseni objemu vody, ale o
vazoparalyzu, kterd se manifestuje zvySenim cévni naplné /intravaskularniho objemu/
Patofyziologie:

- lebka tvofi uzavieny prostor, ktery je vyplnén mozkovou tkani, krevnim a likvorovym
kompartmentem

- mozkova tkan zaujima asi 80 % (1400 ml), cévni a likvorovy systém shodné po 10 % (150 ml)
- zvétSeni jednoho kompartmentu musi byt nasledovano kompenzaénim zmensenim dalSich,
jinak patologicky narusta intrakranialni tlak (ICP)

- za normalnich okolnosti dosahuje ICP hodnot <15 T— —
Vazogenni edém Cytotoxicky edém !
mm Hg.
. o . » . , Primérni inzult prolomeni HEB porucha metabol;
- o intrakranidlni hypertenzi hovofime pfi hodnotach gt
Patofyziologie plazmafiltrit do ECT selhni membrinové i
>220mm Hg retence Na .
- cerebralni edém vznika zvétSenim objemu vody Klinické jednotky tumory traumata, ischémie (pozdni)  ischémie (¢asn)
v mozku Prosiknutiastrocyti  bili + sedi hmota bilé + Sedd hmota
- IZe de||t dle nekO“ka krlter”: Prostor extracelularni, intracelulirni intraceluldrni
e Zda je porusena hematoencefalicka bariéra a— . j
porusena I]EpOl’USEnJ
[ ]
Zda je postizena bilad nebo i Sedd hmota Trorba CSF nezvjiena nezvyiena

e Zda se na zvySeném objemu vody podili extra
nebo intracelularni prostor
e Zda je nebo neni zvySena tvorba mozkomisniho moku (CSF)
e Zda je lokalni, v okoli patologického loziska (kolateralni) nebo difuzni
- vazogenni edém: vznika extravazaci krevnich proteinl do intersticia pres
hematoencefalickou bariéru (HEB) ve tkani s porusenym cévnim endotelem
- predevsim v bilé hmoté
- vyskytuje se nejc¢astéji u tumor( s neovaskularizaci, méné ¢asto u traumat a
neuroinfekci.
- cytotoxicky edém: vznika pfi poruse bunéénych membranovych potencidld vstupem vody
intracelularné
- postihuje stejné Sedou i bilou hmotu
- nejéastéji se vyskytuje pfi traumatickém postizeni mozku
- ischemicky edém = vznika v dUsledku hyperhydratace infarktovych loZisek pfi tkariové
hypoxii
- zaCina jako intracelularni hyperhydratace typu cytotoxického edému s vakuolizaci a
zdufenim astroglie, presynaptickych ¢asti neurond a axoplazmy
- k vazogennimu edému, s extravazaci krevnich protein( a strzenim vody pres
kapilarni endotel do intersticia, dochazi pfi poruse HEB v pokrocilych fazich vyvoje
malacie

Lécba edému mozku:
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- |é¢ba edému mozku neni striktné dana, meéla by reflektovat aktualni potreby pacienta, jeho
komorbidity a lokdlni moZnosti pracovisté. Zasadni je ¢asovy faktor, dostupnost CT
diagnostiky, ICP monitorace a neurochirurgického pracovisteé.

e poloha hlavy — nutna elevace hlavy mezi 15-30 stupni s vyloucenim komprese
jugularnich Zil, napf. krénim limcem.

e ventilace — zajisténi volnych dychacich cest a optimalni ventilace, u pacienta
s poruchou védomi pod GCS 8 nelze vahat s intubaci!

Cilem je "normoventilace", tj. fyziologické parametry krevnich plynd. NeZadouci je
hypoventilace

PFri umélé plicni ventilaci (UPV) je nezbytné zajistit dostate¢nou analgosedaci pacienta.
Nedostatecnd sedace zplsobuje vegetativni odezvu a vzestup ICP. Doporucuje se
minimalizace uZiti myorelaxancii, nebot relaxace mize maskovat nedostate¢nou
analgosedaci.

e systémovy tlak — pro zajisténi adekvatni perfiuze mozku je stézejni zajistit hodnotu
stfedniho arterialniho tlaku nad 90 mmHg, tedy hodnotu systolického tlaku nad 120
mmHg. | nékolikaminutové hypotenzni stavy, pfi kterych klesa perfuze mozku, zna¢né
zhorsuji progndézu
- uzivaji se vazopresory = lékem volby je noradrenalin.

- nitrolebni hypertenze spusobend autoregulacnim mechanizmem = nutnost farmakologicky
resit arteriadlni hypertenzi

- az pfi dekompenzované arteridlni hypertenzi muize dojit k mozkové hyperémii a k progresi
vazogenniho edému s nutnosti |é¢ebné zasahnout. Za této situace lze uzit napr.urapidil.

e osmoterapie — je zaloZzena na teoretickém predpokladu dehydratace mozkové tkané
vzniklé pfi podani latek schopnych vytvofrit osmoticky gradient mezi krvi a mozkem

o manitol = nejuzivanéjsim osmo-terapeutikem; 15% a 20% roztok
- k vytvoreni osmotického gradientu je potieba bolusové podani v kratké (15-
20 min.) infuzi, nejcastéji v davce 0.25-0.5 g/kg s opakovanim co 4-6-8-12
hodin (podle zdvaznosti edému mozku).
- jen tam, kde redlné hrozi mozkovy otok
- kontinudlni (nebolusové) podani mlze vést ke kumulaci manitolu
v postizené tkani s narlstem osmolarity a nezadoucim zhorSenim edému v lézi
(tzv. teorie rebound fenoménu
- nutna kontrola mineralogramu, osmolarity a rendlnich funkci

o hypertonicky roztok NaCl = alternativa manitolu

e kortikosteroidy — jsou indikovany pfi terapii vazogenniho edému zplisobeného
cerebrdlnimi tumory, pseudotumorem, pfipadné zanéty mozku
- nejcastéji pouzivan dexamethazon (Dexona) 4-8 mg 2-3 x denné intravendzné

e barbituraty — snizuji metabolickou spotfebu O, (CMRO3) v mozku
- pfi edému barbiturdty utlumi metabolismus a snizenim spotieby kysliku mozku
zabrani rozvoji ischémie
- limitujicim faktorem byva nezadouci kardio-depresivni ucinek, proto by se nasazeni
barbituratl mélo pouzit jen u hemodynamicky stabilnich pacient(, idealné pfi
monitoraci ICP

e |écba hyperpyrexie — vzestup télesné teploty o 1 °C zvysi celkovy metabolicky obrat
02 (CMRO3) o 13 %, proto pfi nitrolebni hypertenzi udrzujeme teplotu pod 37 °C
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redukce objemu CSF — zevni komorova drenaz — je vétSinou vyhrazena pro ty pfipady,
kdy edém vznikl na podkladé obstrukéniho hydrocefalu, nej¢astéji pfi vaskularnim
inzultu v oblasti mozkového kmene a mozecku

dekompresivni kraniektomie — je indikovana pfi selhani veskeré predchozi
konzervativni terapie, nebo pfti rychlé progresi nitrolebni hypertenze

- vykon je provadén zejména u kranio-cerebralnich traumat a malignich infarktd

v povodi stfedni mozkové tepny

- pfredpokladem uspéchu je optimalni na¢asovani zakroku, protoze pokud je
dekomprese provedena pozdé, tak je poSkozeni mozku jiz nevratné

- provadi se, kdyzZ na vstupnich CT snimcich je zifejmy tézky stupen nitrolebni
hypertenze, nebo na zdkladé nepfiznivé dynamiky monitorace ICP (hodnota nad 25-
30 mmHg nebo neudrzitelnost dostatec¢ného CPP)

- zakrok spociva v rozsahlém uvolnéni fronto-temporo-parietalni ¢asti kalvy s
naslednou durotomii a plastikou tvrdé pleny

- provadi se na strané léze, resp. strané s vys$Sim stupném edému mozku (v pripadé
difuzniho edému se voli strana nad nedominantni hemisférou)

- po spravné provedené a nacasované kraniektomii se edematdzni mozkova tkan
vyklene do uvolnéného prostoru a rychle klesne nitrolebni tlak

- vyjmutd kostni zdklopka se nej¢astéji deponuje do podkoZzi btisni stény v oblasti
pravého hypochondria a navraci se zpét, dle stavu pacienta, cca po 6 tydnech.
Vysledek operace je uUmérny nacasovani. K vykonu by mélo dojit pfed rozvojem
herniace mozku.

- u pacient s rozsahlymi infarkty v povodi ACM, do 60 let véku, rychlé progresi
poruchy védomi a neurologického topického nalezu (NIHSS 215), do 48 hodin od
vzniku prvnich pfiznakd

- u cerebellarnich infarktl s progredujici poruchou védomi a CT znamkami
obstrukéniho hydrocefalu je ¢asna subokcipitalni kraniotomie Zivot zachranujici
vykon.
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68. SYNDROM INTRAKRANIALNEJ HYPERTENZIE

ICH= zvyseni nitrolebniho tlaku v dusledku patologického zvétseni naplne neurokrania
Priciny:

e kraniocerebralni traumata

e intrakranialni hematomy

e subduralni, epiduralni, intracerebrdlni hematomy

e kontuze mozku

e infekce CNS

e cerebralni infarkt

e hydrocefalus

e idiopat. intrakran. hypertenze

e intrakranialni tumory
Patofyziologie:
- lebka tvofi uzavieny prostor, ktery je vyplnén mozkovou tkani, krevnim a likvorovym
kompartmentem
- mozkova tkan zaujima asi 80 % (1400 ml), cévni a likvorovy systém shodné po 10% (150 ml)
- zvétSeni jednoho kompartmentu musi byt nasledovano kompenzaénim zmensenim dalSich,
jinak patologicky narusta intrakranialni tlak (ICP)
- za normalnich okolnosti dosahuje ICP hodnot €15 mm Hg.
- o intrakranidlni hypertenzi hovofrime pfi hodnotach 220 mm Hg

- intrakranialni hypertenze vede ke snizeni mozkové perfuze a nasledné ke globalnimu
hypoxicko-ischemickému poskozeni mozku
- pti rychlém rozvoji intrakranidlni hypertenze dochazi k nezddoucim presunlim mozkové
tkané — herniaci (konu) mozku
- narGstajici ICH Ize do urcité miry kompenzovat snizenim objemu 2 tekutych slozek, likvoru a
intravaskuldrni naplné
- mozko-miSni mok je konstantné produkovan v chorioidealnich plexech mozkovych komor
- denni produkce, 12-25 ml za hodinu, je nezavisla na tlakovych gradientech
- k resorpci moku dochazi cestou Pacchionskych granulaci, které pracuiji jako tlakovy ventil
- oteviraji se na likvorové strané pfi tlaku 5 mm Hg
- pfi ICH se tedy vypousténi do duralnich vendznich sinl zrychluje.
- k udrzeni dostatecné oxygenace mozku slouzi autoregulacni mechanizmy, které se snazi
zajistit konstantni prokrveni mozku i za podminek nitrolebni hypertenze, kdy jsou cévy
stlacovany okolni tkani
- konstantni prokrveni mozku udrzuje:
+» tlakova autoregulace — prostfednictvim zmény tonu malych arterii a arteriol zajistuje
konstantni prokrveni mozku
- schopna udrzZet konstantni pratok krve mozkem v rozmezi stfedniho arterialniho
tlaku (MAP) 60-150 mmHg.
Cerebrdini perfuzni tlak (CPP) neboli hodnota krevniho tlaku v mozkovych tepnach je dana
rozdilem stfedniho arterialniho a intrakranidlniho tlaku
CPP = MAP-ICP (70-75 mmHg)
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PFi ICH je autoregulacné zvysen systémovy krevni tlak jako snaha o udrzeni CPP. Proto je
chybou okamzitd korekce arterialni hypertenze.
¢ metabolicka autoregulace — je zavisla predevsim na p.CO2 a pH.
- pfi hyperkapnii a aciddze dochazi k vazodilataci, pfi hypokapnii a alkaléze
k vazokonstrikci s korespondujicimi zménami prokrveni mozku (definice CBF nize). Je
tedy zfejmé, Ze prolongovana hyperventilace s hypokapnii muize vést ke zhorseni
mozkové perfuze. Naproti tomu hodnota p,02 ve fyziologickém pasmu vyznamné
neovliviiuje mozkovou perfuzi, ale hypoxémie je silnym stimulem, ktery vede
k vazodilataci a zvySeni mozkového prokrveni.
Cerebral blood flow (CBF) oznacuje perfuzi 100 g mozkové tkané za minutu
- fyziologicky je perfuze mozku ptiblizné 50ml/100 g/min
- pfi poklesu CBF pod 20 ml/100 g/min. dochazi k reverzibilni funkéni poruse (penumbra,
ischemicky polostin).
- kritickd hodnota pro trvalé poskozeni a vznik ischemie je snizeni CBF pod 12 ml/100 g/min.
Parcidlni tlak tkdriového kysliku mozku (p,:O2 nebo p+O;) informuje o hodnoteé kysliku
v mozkové tkani, fyziologické hodnoty jsou 20-45 mmHg, za ischemicky prah je povazovana
hodnota 10 mmHg

Klinicky obraz:
- zavisi na charakteru primarniho poskozeni mozku

e cefaleou
e pnauzeou
e vomitus

e postupné progredujici poruchou védomi

o reflexni arteridlni hypertenzi (Casto provazenou bradykardii)

e |éze hlavovych nerv(, zejména n. lll. a VL.

- pti tézké ICH dochdzi k presunlim mozkové tkané a mohou se rozvijet herniacni syndromy:

o Cinguldrni (subfalcinni) herniace = je charakteristickd pro jednostranné procesy ve
frontdlnim laloku, které vedou k dislokaci gyrus cinguli pod falx cerebri. Komprese
predni mozkové tepny muze vést k rozvoji infarktu s parézami zejména dolnich
koncetin.

o Tempordlni (tentoridlni, unkdlni) herniace = vznika pfi expanzivnich procesech ve
stfedni jdmé lebni. Temporalni unkus je zasunut mezi mozkovy kmen a hranu
tentoria. Klinickym projevem utlaku retikuldrni formace rostralniho kmene, lll.
hlavového nervu a cerebrdalniho pedunkulu je porucha védomi, ipsilateralni mydridza
a hemiparéza kontralateralné.

o Okcipitdlni (tonzildrni) herniaci = vidime pfi expanzich v zadni jamé lebni nebo pfi
Siteni supratentorialni patologické |éze infratentoridlné. Posun mozeckovych tonzil
do foramen magnum a misniho kanalu vede ke kompresi prodlouzené michy se
systémovou hypertenzi a nasledné kardio-respiracnim selhanim.

Diagnostika:

e vysSetireni ocniho pozadi: s obrazem tzv.“méstnavé papily se uplatiuje jako
sekundarni zndmka pti diagnostice jinych onemocnéni spojenych s chronickou
nitrolebni hypertenzi (¢asto napf. u hydrocefalu).

e CT mozku: jen orientacnim zobrazenim, ale pro snadnou dostupnost a rychlost
provedeni je nejcastéjsi zachytnou metodou
- stupen mozkového edému uréujeme podle nepfimych zndmek: v prvni fazi dochazi k
zUzZeni postrannich komor, nasleduje vyhlazeni gyrifikace
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- edematdzni mozkova tkan miva hypodenznéjsi charakter; pfi tézkém stupni edému
zanikaji bazalni cisterny a v ireverzibilni fazi dochazi ke ztraté diferenciace Sedé a bilé
hmoty

- u jednostrannych lézi se vidy zaméfujeme na stupen posunu stfedocarovych
struktur (septum pellucidum), které jsou fokalnim procesem pretlacovany
kontralaterdlné (v popisu vysetieni je tento obraz ¢asto uvadén jako midline shift
,MDS“).

MRI: v diagnostice akutnich kritickych stavu

- v difuzi vazenych obrazech (DWI) je schopna zachytit hyperhydrataci tkané ve fazi
cytotoxického edému v jiz prvnich minutach inzultu, ¢ehoz vyuzivame v akutni
diagnostice infarktu mozku

klinické neurologické vysetfeni = zhorSeni poruchy védomi nebo zmény
neurologického topického ndlezu a vitalnich funkci jako prvni upozorni na nastupujici
dekompenzaci ICH

monitorace mozkové perfilize a ICP; cilem je minimalizovat sekundarni mozkové
poskozeni, vznikajici na zakladé hypoxie mozku pfi nerovnovaze mezi spotiebou a
doddavkou O,

ICP monitorace lze méfit tlak v intrakranialnim prostoru; 1.miesto v dg. hypertenze
- nejéastéji jsou pouzivana Cidla ventrikuldrni (pres katetr se méfti tlak likvoru v
postranni komore) a ¢idla intraparenchymova (mikrosensor méfici tlak v mozkové
tkani)

- cilem je udrZeni ICP < 20 mmHg. Zavedeni ¢idla je indikovano pfi hrozicim rozvoji
nitrolebni hypertenze, Nejcastéji se uzivaji u kraniotraumat a ischemickych CMP.
jugularni oxymetrie (Sjv02) = neni specifickd pro jednotlivé ¢asti mozku (méfi jen
celkovou extrakci O, bez rozliSeni hemisfér a dalSich oblasti), proto uz se pfilis
nepouziva

méreni mozkového regiondlniho tkanového kysliku (PtiO2) : slouzi k regionalni
monitoraci

- pfestoze méfi jen Uzce vybranou oblast, jeji vypovédni hodnota je mnohem vyssi
nez SjvO2. -vyhodou je jednoduchost a , real-time” monitoring

- nevyhodou je vysoka cena a fakt, Ze méfi jen jednu oblast (riziko chybného méreni
napf. vlivem hematomu)
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69. SYNDROM NITROLEBNI HYPOTENZE

- zplsoben sniZzenim intrakranialniho tlaku Unikem mozkomisniho moku

- vznika pfi snizeni tlaku likvoru pod 60 mm H;0

- nejc¢astéjsi pri¢inou je lumbalni punkce

- likvorovou ztratu predstavuje nejen mnozstvi likvoru pfimo odebrané, ale k dalSim ztratam
dochazi v dusledku jeho prosakovani punkénim otvorem dury

- k minimalizaci téchto ztrat prispiva pouziti tzv. atraumatické jehly (s konickym zakonéenim
a otvorem na strané hrotu), kdy nedochazi na rozdil od pouziti klasické (Quinckeho jehly)

k vytnuti otvoru v dura mater, ale pouze k podélnému rozhrnuti jejich vldken

- objektivné mizeme kromé snizeni tlaku likvoru nékdy nalézt také lehkou pleiocytézu a
mirnou hyperproteinorhachii

- dalsi priciny: likvorea (unik likvoru) po tézkych kraniocerebralnich traumatech s frakturami
lebni baze (likvorea nasalis, otica, oralis) nebo po neurochirurgickych operacnich vykonech
s nedokonalym uzavienim tvrdé pleny mozkové

Klinické priznaky:
e Bolest hlav: stejné jako dalsi pfiznaky je nejvyraznéjsi ve vertikalni, naopak v
horizontalni poloze je nejmirnéjsi nebo zcela mizi — TinelGv ptiznak.
e Nesystematické zavraté
e Nauzea a zvraceni
e Tinnitus
e Prekolapsové stavy
e Lehka opozice sije
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70. HYDROCEFALUS

- onemocnéni charakterizované patologickym nahromadénim likvoru v mozkovych komorach
a / nebo v subarachnoidedlnim nitrolebnim prostoru

- vznika v dlsledku poruchy v dynamickém systému tvorby, proudéni a vstiebavani
mozkomis$niho moku

Fyziologie:

- mozkomisni mok se tvofi v plexus chorioideus postrannich komor, Ill. komory a IV komory
ultrafiltraci z krevnich kapilar

- dalsi zdroje jsou povazovany pia mater a tkan mozku

- za fyziologickych okolnosti se tvofi ptiblizné 500 ml likvoru / 24 hod.

- pti celkovém objemu moku od 80 do 150 ml dochdzi tedy k jeho obméné trikrat béhem
kazdého dne

- mok proudi z postrannich komor pres foramen Monroe do Ill. komory, poté pres
aqueductus Sylvii do IV. komory, odkud vytékd Magendiho otvorem a dvéma Luschkeho
otvory do subarachnoidedlnich cisteren

- vstfebdavani probiha pres arachnoidedlni klky a Pacchionské granulace do velkych duralnich
venosnich sinusl, predevsim do sinus sagittalis superior

- mechanismus vstiebavani nebyl dosud plné objasnén, voda a elektrolyty prochazeji
membranou volné, bilkoviny pinocytosou

- proudéni moku je zajiSténo srde¢nim cyklem

- krev pfitékajici do mozku béhem systoly zplsobuje pohyb mozkové tkané, vytlacujici likvor
smérem do paterniho kandlu, naopak béhem diastoly proudi mok smérem kranidlnim

- fyziologicka hodnota nitrolebniho tlaku leziciho ¢lovéka je 10 050 mm H20

- pfi méreni na boku béhem lumbalni punkce byly u zdravych normostenikd zjistény hodnoty
13 637,6 mmH20.

Klinické priznaky hydrocefalu:

- zavisi predevsim na rychlosti vzniku a rozsahu poruchy proudéni nebo vstiebavani
mozkomisniho moku + na véku nemocného

- akutni uzavér likvorovych cest vede k prudké distenzi mozkovych komor nad prekazkou a
zvyseni nitrolebniho tlaku s bolesti hlavy trvalého charakteru, zvracenim bez predchozi
nevolnosti a nasledné ulevy

- posléze ke kvantitativni poruse védomi, v krajnim pfipadé ke komatu s bradykardii

- dité postizené hydrocefalem v obdobi pred uzavérem lebnich 3vu je neklidné, plactivé,
zvracejici, postupné apatické; velka fontanela je napjatd, minimalné pulsujici, lebni Svy jsou
rozestouplé, Zilni kresba je zvyraznéna, obvod hlavi¢ky se zvétSuje nad fyziologické hodnoty
- pozvolna narustajici hydrocefalus se projevuje bolesti hlavy, kvalitativnimi poruchami
védomi, ataxii a inkontinenci v rlizné mire

Diagnostické moznosti hydrocefalu:
e CT vysetieni = dovoluje zhodnotit rozméry mozkovych komor, subarachnoidealniho
prostoru, tzv. aktivitu hydrocefalu ( hypodenzni srpky kolem celnich roht
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postrannich komor odpovidajici transependymalnimu prosakovani likvoru), dale
vyloucit do zna¢né miry expanzivni nitrolebni

e Evansulv index = exaktni diagndze hydrocefalu
- tj. pomér vzdalenosti zevniho okraje ¢elnich rohl postrannich komor k maximalni
Sifce mozku v témze fezu CT zobrazeni
-norma do 0,3
- norma pro Sifi lll. komory je udavana do 3,5 mm.

e vysSetieni magnetickou rezonanci = presnéji ukaze aktivitu hydrocefalu, umoznuje
zobrazeni v axialni, koronalni i sagitalni roviné s precizni anatomickou orientaci a
detekuje nitrolebni |éze, které vysetfeni CT unikaji
- umoznuje prukaz toku likvoru napt. v aqueductus Sylvii s vypoétem a grafickym
zobrazenim pritokovych parametru
- vySetieni neznamena oproti CT radiacni zatéz a se zlepSenim dostupnosti
specialniho anesteziologického vybaveni ho Ize provadét také u uméle ventilovanych
pacientu

e US = z(stava pfinosem v novorozeneckém a kojeneckém véku, do doby uzavéru
fontanel. UmozZnuje sledovani vyvoje stavu u lizka nemocného ditéte s hodnocenim
velikosti komor, subdurdlniho prostoru a detekci komorového nebo
parenchymového krvaceni.

e Dopplerometrie = moznost sledovat zménu mozkové perfuze a posuzovat neprimo
stupen nitrolebni hypertenze a funkci implantovaného drendzniho systému.

e ocni vySetieni a tomografie ocniho terce = urci stupen nitrolebni hypertenze.

Klasifikace hydrocefalu:
- porucha vedouci k hydrocefalu muze nastat na vsech urovnich systému.
e komunikujici hydrocefalus
- vznika zvySenou tvorbou nebo snizenym vstfebavanim mozkomisniho moku bez
obstrukce v likvorovych cestach
e hypersekrecni hydrocefalus
- velice vzacné se vyskytujici typ
- v dusledku nadorového postizeni — papilom ¢i karcinom plexus chorioideus tak
nenadorové hypertrofie plexu.
e hyporesorp¢ni hydrocefalus
- nejCastéji se vyskytujici typ hydrocefalu
- porucha vstrebavani maze byt spusobena napfiklad pfi sklerotickych zménach
arachnoidealnich granulaci na povrchu mozkovych hemisfér nasledkem meningitidy,
subarachnoidealniho krvaceni nebo urazu.
- dalsi priciny: trombdzy durdlnich zZilnich splavl se sekundarni Zilni hypertenzi, stendza
foramen jugulare se sekundarni nitrolebni Zilni hypertenzi u achondroplazie nebo
malformace Galénovy Zily se sekundarni Zilni hypertenzi
e obstrukéni hydrocefalus
- vznika prekazkou v proudéni mozkomisniho moku s typickym rozsifenim nad obstrukci
- obstrukce se muze vyskytovat kdekoliv v likvorovych cestach, nejcastéji byva v misté
Sylviova aqueduktu at jiz vrozenou stenosou, pozanétlivou gliosou, krvacenim nebo
nadory v oblasti pinedlni — germinom, pinealocytom ¢i pinelaoblastom.
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- dalsi misto stendzy mUlze byt ve foramen Monroe, ve Ill komore mozkové — koloidni
cysta, arachnoidedlni cysta nebo ve IV. komore mozkové Dandy-Walkerova cysta,
meduloblastom, ependymom, gliom mozkového kmene, okluse bazalnich otvort po
meningitidé, subarachnoidedlnim krvaceni a Arnold-Chiariho malformace

Specifické typy hydrocefalu:

Zevni hydrocefalus

- charakterizovan rozsifenim subarachnoidedlnich prostor, s nebo bez rozsifeni mozkovych
komor

- vznikd nejcastéji po Urazu a muize se i spontanné zhojit

- u déti se ¢asto nazyva BESS — benign enlargement of subarachnoid spaces a nevyzaduje
terapii

Normotenzni hydrocefalus

- specificky typ hydrocefalu postihujici jedince ve starSim véku

- typicka trias obtizi: poruchy chtize, charakteristické malymi krticky s poruchou rovnovahy,
poruchu paméti se zpomalenim psychomotorického tempa a mocovou inkontinenci

- diagndza je stanovena na podkladé anamnézy, lumbalni punkce a lumbalniho infuzniho
testu

- terapii je ventrikuloperitonealni drendz.

Pseudotumor cerebri

- postihuje prevainé obézni zeny

- projevuje se bolestmi hlavy a zrakovymi poruchami, bez poruch orientace a dusevnich
funkci

- neurologické vysetreni je normalni, oftalmolog nachazi edém zrakovych papil, vySetfeni
mozkomisniho moku je normalni

- tlak moku je zvySen nad 250 mm H0 pfi lumbalni manometrii vleze na boku

- CT a MR nalez je negativni

- terapii je opét drenazni operace

Lécba hydrocefalu:
- dosud nebyla nalezena efektivni medikamentozni |é¢ba hydrocefalu
e acetazolamid a furosemid = snizuji tvorbu mozkomisniho moku, avsak nedostate¢né
a za cenu metabolické acidosy a nedaji se dlouhodobé vyuzit
e neurochirurgicka lécba =odstranéni priciny, pokud je to mozné (resekce tumoru
plexus chorioideus nebo léze plsobici obstrukci v likvorovych cestach).
e drendz mozkomisniho moku z postrannich mozkovych komor do jiné télni dutiny
- drendzni systém/shunt/: tvofen komorovym katétrem, ventilem a perifernim
katétrem
- nejCastéjsi typ drendzni operace je ventrikuloperitonealni shunt
- jeho provedeni spociva v zavedeni komorového katétru do postranni komory,
napojeni na ventil a zavedeni periferni ¢asti intraperitonedlné do dutiny bfisni
- jestlize neni brisni dutina vhodna pro ulozeni periferniho katétru (infekce, nedavna
bfisni operace, mnohocetné adheze), je mozno zavést periferni katétr do pravé
srdecni siné cestou vena facialis - vena jugularis externa - vena jugularis interna
- u déti starsich 4-5 let je popisovana moznost zavést katétr do pleurdlni dutiny
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- u déti s nitrobfisnimi adhezemi, opakovanou bakteriémii a omezenou ventila¢ni
kapacitou je dal$i moZnosti ventrikuloureteralni nebo ventrikulogastricka drenaz
- nejobavanéjsi komplikaci drendznich operaci je infekce, vyzadujici vyjmuti
drenazniho systému, zavedeni zevni komorové drendze a terapii antibiotiky
- teprve po vyhojeni je mozno opét zavést novy drenazni systém
e endoskopicka operacni metoda Iécbé hydrocefalu:
Endoskopicka ventrikulostomie tfeti komory spociva v provedeni perforace spodiny treti
komory mezi infundibuldrnim recesem a pfednim okrajem corpora mamillaria
- komunikace spojuje Ill. komoru s prepontinni cisternou, kde je zapotrebi rozrusit
arachnoidealni adheze k zajisténi volného proudéni moku
- nejcastéji je pouzivan rigidni endoskop, ktery zavadime z trepanacniho navrtu v ¢elni oblasti
nedominantni hemisféry do postranni komory a pres foramen Monroe do Ill. komory
- komunikace je vytvorena tupou preparaci Fogartyho katétrem a fenestrace je dilatovana balonkem na pramér
5mm. Vykon je indikovan u obstrukéniho hydrocefalu pti pfekdice lokalizované v aqueductus Sylvii nebo
distalné od néj. Sledovani Uspésnosti operace je mozné pomoci MR vysetfeni se zobrazenim pratoku likvoru
vytvofenou komunikaci. Mezi komplikace patti krvaceni, které mize nastat z premostujicich subduralnich cév,
v.thalamostriata, perforator( ve spodiné lll. komory a z bazilarni tepny. Endoskopie umozZiiuje také osetreni
nitrolebnich cyst, endoskopickou plastiku aqueduktu, resekci nékterych intraventrikularnich tumord nebo
Setrnou cilenou biopsii.
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71. RETROBULBARNI (OPTICKA) NEURITIS

Retrobulbarni (optickd) neuritis = demyelinizacni postiZzeni kmene n. Il
- vyskytuje se bud samostatné, nebo v ramci demyeliniza¢niho onemocnéni charakteru
roztrousené sklerézy mozkomisni
- nejcastéji se klinicky manifestuje:

e rychle progredujici poruchou visu na jednom oku (hodiny az maximalné dny), ktera

vétSinou dospéje do faze monokularniho mlhavého vidéni, vzacnéji amaurdzy
e niekedy bolest za bulbem, obzvlasté pfi pohybu bulbem
e papily jsou pfi oftalmoskopickém vysSetieni vétSinou intaktni (obraz edému papily je
extrémné vzacny)

e centrdlni skotom = pfi vySetfeni na perimetru je patrny

e postizeni zraku miZe trvat nékolik tydn( a postupné se upravuje
Diagndza:
- Ize nejlépe potvrdit vySetifenim zrakovych evokovanych potencidll, které prokaze
demyelinizacni lézi optiku i v subklinickém stadiu onemocnéni nebo po subjektivni Upravé
zraku
- demyelinizacni |ézi optiku zobrazi i vySetfeni MR s aplikaci gadolinia
Lécba
- stejna jako |écba roztrousené sklerézy mozkomisni
- izolovana optickd neuritida = [é¢ena metylprednisolonem podle standardnich schémat,
Uprava byva pomérné rychla.
- progndza izolované optické neuritidy je dobra
- retrobulbarni neuritis m(Ze byt ale soucasti i jiného demyelinizatniho onemocnéni CNS, a
to neuromyelitis optica (m. Devic).

¢ binokularni porucha perimetru — postizeni zrakové drahy od chiasmatu po zrakovy
kortex, pficemz dle charakteru defektu zorného pole Ize lokalizovat misto léze

+ bitemporalni hemianopsia — komprese optického chiasmatu pfi selarni expanzi
(napf. adenom hypofyzy) s

* binazalni hemianopsii — zevni bilaterdlni komprese chiasmatu (napf. oboustrannym
aneurysmatem a. carotis interna)

¢ kontralateralni homonymni hemianopsie — retrochiasmatické |éze (tractus opticus,

okcipitdlni lalok) na podkladé ischemie, demyelinizace ¢i expanze

horni homonymni kvadrantanopsia — |éze optické radiace v temporalnim laloku,

dolni homonymni kvadrantanopsii — [éze parietalniho laloku

korova slepota — vysledkem oboustranné okcipitalni léze

e

AS
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7/
X
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72. NEURALGIE TRIGEMINU

- nejcastéjSim onemocnénim, které postihuje trojklanny nerv
- rozliSujeme:
e primarni (esencialni) neuralgii
e symptomatickou (sekundarni) neuralgii
- spoleénym znakem je neuralgicka bolest v senzitivni inervaéni zoné nervu

Primarni neuralgie:
- predpokladana pfic¢ina = je neurovaskuldrni konflikt
- nerv je po vystupu z mozkového kmene (v tzv. pfechodové z6né) komprimovan
cévni klickou (nejcastéji a. cerebelli inferior posterior)
- klinicka manifestace:
- zachvaty jednostrannych, velmi intenzivnich, Slehavych bolesti v oblasti oka, tvare nebo
dolni Celisti, které trvaji sekundy az minuty a opakuji se i mnohokrat za den
- nej€astéjsi distribuce bolesti je v oblasti 2. ¢i 3. vétve n. V.
- mezi zachvaty je nemocny bez potizi a objektivni neurologicky nalez je v normé
- typicka, je existence spoustové zény (trigger zone) = misto v inervacni oblasti trigeminu,
jehoz dotykem nebo drdzdénim je bolest vyprovokovana
- obava z provokace bolesti mize vést az k problémim s osobni hygienou, pfijmem potravy
Ci reci
- diagndza: per exclusionem, v diagnostickém procesu je potieba predevsim vyloucit vSechny
mozné pficiny sekundarni neuralgie

Sekundarni (symptomatickd) neuralgie:
- pri¢ina: zpusobena drazdénim nervu rliznymi chorobnymi procesy kdekoli v jeho priibéhu
- zubni afekce, stomatologické zakroky, zanéty obli¢ejovych dutin
- zavazné jsou afekce (nejéastéji nadory) mostomozeckového koutu a baze lebni
- postherpeticka neuralgie se rozvine az u 50 % pacientd po postiZzeni nékteré z vétvi nervu
virem herpes zoster (zoster oticus se manifestuje Ramsay-Huntovym syndromem — viz n. VII.,
zoster ophtalmicus postihuje rohovku)
- demyelinizacni plaka v kmeni pti roztrousené sklerdze je dalS$i moznou pfi¢inou sekundarni
neuralgie trigeminu
- pfiznaky:
e bolesti mohou (na rozdil od esencialni neuralgie) pretrvavat i mezi jednotlivymi
zachvaty
e bolesti nemaiji Slehavy charakter
e narlst je pozvolny
e nékdy jde spiSe o parestézie
e chybi spoustova zona
e (Casto jsou provazeny hypestezii v prislusné inervacni oblasti trigeminu

Farmakoterapie:
e primarni neuralgie
- antiepileptika (carbamazepin, gabapentin, pregabalin)
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- mikrovaskuldrni dekomprese kmene nervu — pti nedspéchu konzervativni terapie
- mezi nervova vldkna a cévu vloZi teflonovy implantat, sval nebo fascie

sekundarni neuralgie

- spociva v |é¢bé vyvolavajictho onemocnéni (pokud je IéCitelné) a symptomatické
terapii neuropatické bolesti
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73.0BRNA LICNiIHO NERVU

- dle lokalizace léze a klinického obrazu se obrny licniho nervu déli:
e centrdlni
e periferni
e nuklearni
Centralni paréza:
- pricina:
e |éze v motorické klre gyrus precentralis
e postizeni kortikonuklearnich drah: pfi cévnich mozkovych ptihodach,
demyelinizacnich a zanétlivych onemocnénich, nddorech nebo traumatech
- klinickd manifestace: paréza svall jen v oblasti dolni vétve n. VII. kontralateralné k 1ézi
(nebot horni ¢ast jadra n. VII (zdsobujici horni polovinu obli¢eje) pfijima vlakna zkfizend i
nezkfizena z pfislusnych kortikalnich oblasti obou hemisfér)

Nukledrni jednostranna obrna:

- klinickd manifestace: periferni paréza

- pri¢ina: ischemicka ¢i hemoragicka pontinni Iéze, kterd kromé jadra licniho nervu vétsinou
postihuje i kortikospinalni drahu a zpUsobi tak kontralateralni hemiparézu — (Millard-
Gublertliv syndrom, stiedni alternujici obrna)

Periferni paréza:
- pri¢ina: vznika v disledku postiZzeni kmene nervu po jeho vystupu z mozkového kmene
- Utlak kmene nervu v mostomozeckovém koutu (nejcastéji tumorem — neurinom n.

VIIl., meningeom) az po jeho infekéni postizeni napf. pti borelidza
- klinicka manifestace:

e paréza veskerého mimického svalstva na pfislusné strané obliceje

e vyhlazené ¢elo s neschopnosti tvofit vrasky

e SirSi ocni Stérbinu
lagoftalmus (nedovirani o¢ni Stérbiny)
BellGv pfiznak — fyziologické synkinetické staceni bulbu vzhlru pfi pokusu o zavreni
oka viditelné praveé pfi lagoftalmu
vyhlazenou nazolabidlni ryhu
pokles Ustniho koutku, s nadouvanim tvare pfi dychani (signe de la pipe)

- nékteré priznaky maji lokaliza¢ni hodnotu vzhledem k odstuplm n. petrosus major

(ganglion geniculi), n. stapedius a chorda tympani z kmene nervu v intrakranialnim prabéhu

- |éze v oblasti ganglion geniculi a vySe: vede ke sniZzené sekreci slz a vysychani rohovky

- |éze pod odstupem n. petrosus major: provazena zvysenym slzenim

- postiZeni kranidlné od odstupu n. stapedius: vede k precitlivélosti na zvukové viemy

(hyperakusis)

- pfi lézi kranidlné od odstupu chorda tympani: pfitomna porucha vnimani chuti

(hypogeusie) z prednich 2/3 jazyka a sniZzena sekrece slin

e supratympanicka suprachordalni paréza (hyperakusis + hypogeusie) = ukazuje na

postizeni nervu v nejproximalnéjsi ¢asti, vétSinou v mostomozeckovém koutu
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¢ infratympanicka suprachordalni paréza (hypogeusie bez hyperakusis) =lokalizuje
postiZzeni nervu do jeho stfedni ¢asti
- infrachordalni [éze: manifestuje jen parézou mimického svalstva, ukazuje na postizeni
kmene nervu v distalni ¢asti, tj. tésné pred vystupem ve foramen stylomastoideum

Bellova obrna

- oznacovana také jako paréza ,e frigore”, idiopaticka nebo esencialni

- je nej¢astéjsi pricinou léze licniho nervu

- jednd se patrné o serdzni mononeuritidu licniho nervu, ktery je v disledku zanétlivého
edému komprimovan v kosténém Fallopiové kanale

- agens, specifické pro Bellovu obrnu nebylo dosud nalezeno

- postizeni je ¢asto spojeno s reaktivaci viru herpes simplex 1,2 nebo herpes zoster

- klinicka manifestace:

- nékdy predchazi prochlazeni nebo infekt

e rychle se rozviji jednostranna periferni paréza licniho nervu, ktera béhem 4-72 hodin
dosahuje maxima

e bolesti za uchem —u 60 % pacientll zvlasté v pocatku onemocnéni

- klinicka diagnostika:

e zobrazeni mozku pomoci CT, Iépe MR - v pfipadech, kdy neni jasna pficina, zejména
pti postizeni dalSich hlavovych nervd, pti znamkach kmenové |éze, nitrolebni
hypertenze ¢i meningedlniho syndromu

e vysSetieni mozkomisniho moku — pfi podezieni na lymeskou boreliézu nebo jinou
zanétlivou etiologii a také pfi syndromu Guillain-Barre

Lécba:

- kortikosteroidy = kratkodoba aplikace (7-10 dnu)

- antivirotika = indikovano u Ramsay-Huntova syndromu, u Bellovy obrny se nazory na
terapii antivirotiky rdzni

- lagoftalmus je potencidlnim rizikem pro vznik keratitis sicca, proto je nutné preventivné
chranit rohovku opakovanou aplikaci o€nich kapek (umélych slz) a na noc kryt masti a
obvazem

- u tézkych, nelepsicich se paréz je nékdy nutno pfistoupit k arteficidlnimu uzavieni oc¢ni
Stérbiny sesitim okrajl vicek (tarsorafie)

- stejného efektu lze dosdhnout aplikaci botulotoxinu do m. levator palpebrae superior
(iatrogenné navodi docasna ptdza horniho vicka)

- dUleZitou soucasti Iécby je rehabilitace

- progndza Bellovy obrny je vétsinou pfizniva, 70-90 % pfipadl se kompletné upravi

- u tézkych lézi mohou béhem reinervace vzniknout synkinézy (napfr. zvednuti Ustniho
koutku pfi snaze o zavreni oci).

Ramsay-Huntliv syndrom (zoster oticus)

- manifestuje se bolestivou herpetickou erupci v zevnim zvukovodu, na bubinku, boltci,
nékdy i mékkém patru a jazyku

- kromé tézkého postizeni licniho nervu se mohou také vyskytovat poruchy sluchu, tinitus a
vertigo

- facidlni diparéza: pfi oboustranném postizeni; nutno myslet na lymeskou boreliézu;

v anamnéze patrdme po prisati kliStéte nebo vyskytu erytema migrans
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- diagndzu potvrdi vysetifeni mozkomisniho moku. To je jednoznacné indikovano také
pfi podezieni
- polyradikuloneuritida (syndrom Guillain-Barré) — indikovano vysetfeni moku
- traumatické postizeni n. VII. je ¢asto spojeno s frakturou pyramidy
- kranidlni mononeuropatie: rozvoj periferni parézy n. VII. pfi diabetu
- dalsi pficiny perif. parézy n.VIl. = otitidy, nadory a operace v oblasti priusni zlazy, stiredousi,
vnitfniho ucha a v oblasti mostomozeckového koutu

Hemispasmus facialis

- onemocnéni charakterizované mimovolnimi nepravidelnymi jednostrannymi kontrakcemi
svall inervovanych ipsilaterdinim licnim nervem

- zaSkuby mohou byt spontanni, anebo provokované aktivnimi pohyby mimického svalstva
(grimasy, zavfeni oci apod.)

- pravidelné se zaSkuby objevuji nejprve v oblasti m. orbicularis oculi a pozvolna se $ifi na
dalsi svaly obli¢eje kaudalnim smérem, soucasné s tim dochdzi ke zvySovani frekvence
zaskubu

- nejcastéjsi pri¢inou facidlniho hemispasmu: vaskularni komprese kmene nervu po vystupu
z mozkového kmene aberantni nebo ektatickou tepnou (nejcastéji a.cerebelli inferior
anterior)

- diagndza: indikovana MR angiografie

- postparalyticky hemispasmus = vznika nékdy jako nasledek periferni parézy licniho nervu
(Bellovy obrny)

- [éCba:

- mikrovaskularni dekomprese kmene n. facialis, kterd je U¢innd az u 90 %
pripadl
- alternativné se pouziva aplikace botulotoxinu do m. orbicularis oculi.

Idiopaticky oboustranny blefarospasmus (paraspasmus facialis)

- fokdIni dystonie

- manifestuje mimovolnim sviranim oc¢nich vicek na podkladé silnych dystonickych kontrakci
m. orbicularis oculi

- etiologie = neni zcela objasnéna

- pokrocila forma onemocnéni vede az k funkéni slepot

- terapia: aplikace botulotoxinu do m. orbicularis oculi.
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74.PERIFERNY VESTIBULARNY SYNDROM

- postiZzeni kochlearni ¢asti akustické vétve n. VIII. pfislusi otorhinolaryngologii
- retrokochlearni postiZeni se projevi podobné jako kochlearni léze:

e snizenim sluchu (hypacusis)

e ztratou sluchu (anacusis) percepcéniho typu
- kochlearni apoplexie = nahle vznikla jednostranna hluchota nejcastéji cévni etiologie (a.
labyrinthi odstupuje z a. cerebelli inferior anterior nebo z a. basilaris)
- plizivé progredujici hypakuza = nejcastéji vysledkem expozice hluku, se zvysujici se
Cetnosti ve vy$Sim véku (presbyacusis)
- neurinom akustiku = vzacnou pfi¢inou nedoslychavosti (nebo jiny tumor
mostomozeckového koutu)

- porucha vestibuldrni ¢asti nervu se manifestuje:
e zavratémi rotacniho charakteru (rota¢nim vertigem) s vegetativnim doprovodem
(nauzeou, vomitem),
e horizontdlnim nystagmem s rotacni komponentou
e tonickymi uchylkami trupu a koncetin na opacnou stranu, nez bije rychla slozka
nystagmu

= vSechny tyto symptomy jsou soucasti periferniho, tj. harmonického vestibularniho
syndromu
- perifernim vestibuldrnim syndromem se manifestuji nasledujici klinické jednotky:

Neuronitis vestibularis

- projevuje se nahlym rozvojem periferniho vestibuldrniho syndromu bez tinitu a bez

poruchy sluchu

- ostatni neurologicky ndlez je normalni

- etiologicky se predpoklada zanétliva afekce vestibularni ¢asti n. VIII virového ptvodu
- ma benigni prabéh s dpravou do nékolika dnl

- dobre reaguje na kortikoidy

- herpeticka afekce nervu VIIl. pod obrazem Ramsay-Huntova syndromu je popsadna u
periferni parézy n. VII.

Benigni paroxysmalni polohové vertigo

- prudka zachvatovita rotacni zavrat trvajici do jedné minutyn

- zachvaty jsou provokovany urcitou pozici hlavy ¢asto pfi otaceni se na llzku, vstavani
a uléhani

- pri¢inau: je dysfunkce, resp. dislokace otolitl v semicirkularnich kandlcich

- 1éCba: spociva v repozicnich manévrech (Sémontiiv nebo Dix-Hallpikeliv manévr)

- progndza je dobra, ackoliv recidivy jsou pomérné casté

Akutni labyrintitida

- nejcastéji zplsobena prestupem infekce ze stfedousi
- manifestuje:
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e periferni vestibularni syndrom
e hypakuze
e tinitus

Meniérova choroba

- charakterizovana opakovanymi zdchvaty rotacniho vertiga s tinitem a hypakuizou

- vznika nejcastéji ve strednim véku pravdépodobné v disledku hydropsu labyrintu

- nervus statoacusticus mlzZe byt postizen traumaticky pfi frakture pyramidy nebo jiné ¢asti
baze lebni

- nejcastéjsi nadory, které postihuji n. VIII.: neurinom (schwannom) vyristajici z akustické
¢asti nervu a meningeom lokalizovany v mostomozeckovém koutu
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75.BULBARNI A PSEUDOBULBARNIi SYNDROM

- kranidlni nervy n. IX., X. a XI. vystupuji z lebky spolecné ve foramen jugulare

- pfi chorobnych procesech byvaji vétSinou postizeny spole¢né, ¢asto spolu s n. XII.

- jednostranna porucha postranniho smiSeného systému je charakterizovana: dysfagii,
dysfonii, parézou mékkého patra, poruchou citlivosti v oblasti mékkého patra, tonzily a
faryngu, hypogeuzii na zadni tfetiné jazyka a pfiznakem opony (pfetazeni uvuly na zdravou
stranu)

1. bulbarni syndrom (periferni postizeni) - vznika pfi oboustranné Iézi nervi Ci jader n.
IX. - XII.
- charakterizovan: dysartrii, dysfagii, dysfonii, poklesem mékkého patra s vyhaslym
davivym a masseterovym reflexem a atrofii jazyka s fascikulacemi
- pficiny:
e cévni (kmenové ischemie ¢i hemoragie),
e zanétlivé (AIDP, RS, rombencefalitida)
e tumordzni (meningeomy, gliomy)
e amyotrofickd lateralni skleréza (ALS)
2. pseudobulbarniho syndromu (centrdlni postizeni) = oboustrannd léze
kortikobulbarnich drah
- na podkladé recidivujicich mozkovych infarktu
- klinicky se od bulbarniho syndromu lisi:
e nepfitomnosti atrofie jazyka a zvySenim masseterového reflexu
e vyskytuji se znamky postizeni i dalSich mozkovych struktur (emocni a
psychické poruchy, pyramidova symptomatika a extrapyramidovy syndrom)

Neuralgie n. glossopharyngeus
- relativné vzacna neuralgie postihujici vétSinou mladsi pacienty nez neuralgie trigeminu
- projevuje se:

e kratkymi zachvaty intenzivni bolesti lokalizované v oblasti kofene jazyka, tonsily,

prilehlé &asti zadni stény faryngu vystrelujici do zevniho zvukovodu a stfedousi

e trigger = polykaci akt.
- diagnostika = spociva podobné jako u neuralgie n. V. ve vylouceni sekundarity bolesti, [é¢ba
je obdobna jako u neuralgie trigeminu.
- dlouhy extrakranidlni prilbéh nervus vagus je pficinou jeho izolovaného postizeni
patologickymi procesy v oblasti mediastina (tumory, restrosternalni struma, zvétsené
lymfatické uzliny, aneurysma vzestupné aorty)
- vulnerabilni vétvi n. vagus je vzestupny n. recurrens, ktery mlze byt postiZzen v horni ¢asti
mediastina nebo pfi svém pribéhu v oblasti stitné Zlazy, a to jak patologickymi procesy, tak
iatrogenné pfi chirurgickych vykonech, predevsim strumektomii
- pfi jednostranné lézi vznika obrna hlasivek, dysfonie az afonie, pfi oboustranné lézi
inspiracni stridor a zavazna dyspnoe
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76. CEVNi ONEMOCNENI MICHY

- micha je uloZena v patefnim kanale, v durdlnim vaku a je obklopena mozkomisnim mokem
- strukturalné je longitudindlniho usporadani
- na transverzalni projekci je tvofena Sedou hmotou motylovitého tvaru, kterd je uloZzena
centralné, kolem ni je bild hmota
- kranialné navazuje na prodlouzenou michu, smérem kaudalnim prechazi v misni konus a ve
vysi bederniho segmentu L 1/2 kon¢i
- ddle pokracuji v duralnim vaku jen misni kofeny utvarené do tzv. caudy equiny
- Filum terminale predstavuje tenkou vazivovou strukturu spojujici misni konus s koncem
duralniho vaku
Klasifikace miSniho postizeni:
1. vrozend onemocnéni a perinatalné ziskana,
. traumaticka,
. nddory,
. zanétliva, alergicka a toxicka,
. metabolické poruchy,
. cévni,
. heredodegenerativni,
. syringomyelie a syringobulbie,
9. spondylogenni cervikdlni myelopatie.

Cévni postizeni:
Myelomalacie
- vzhledem k anatomii cévniho zasobeni je nejvice ohrozena oblast hrudni michy
- faktorem ke vzniku ischémie:

e aterosklerotické postizeni privodnych misnich tepen

e hodnota systémového krevniho tlaku

e mozZny zdroj embolizace ze srdce

e pfipadna disekce hrudni aorty

e po ozareni v ramci postradi¢ni myelopatie (dojde k zizeni cév)
Klinické projevy:
- obraz transverzalni léze misni = zpUsobuji zmény od tranzitorni kofenové slabosti aZ po
trvalé malatické loZisko
- diagnostika: prioritni vySetfeni MR
- |é¢ba: spociva v podpore krevniho obéhu a antigregacni 1é¢bé, v ptipadech disekce hrudni
aorty nezbytné operacni
Hematomyelie
- pfedstavuje krvaceni do centralni oblasti misni Sedi
- manifestuje se pod obrazem netplné transverzalni léze misni, napr. Brownovym-
Séquardovym syndromem
- pfi¢ina: jako nasledek traumatu v oblasti zad.
- aj s odstupem nékolika dnu se objevuji lokalni bolesti spojené s motorickymi a senzitivnimi
projevy
- likvor je zpravidla krvavy nebo xantochromni, [ézi zobrazi nejlépe MR techniky

0N UL~ WN
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- spontanni hematomyelie: vZdy suspektni z arteriovenozni malformace nebo spinalniho
angiomu, povétsinou v oblasti thorakolumbdalniho prechodu
Epiduralni spinalni hematom
- zpusobuje kompresi michy s obrazem transverzalni léze miSni
- pricina: spontanné po namaze, predisponovani jsou jedinci s antikoagulacni Ié¢bou, raritné
jako iatrogenni komplikace lumbalni punkce
Arteriovenozni miSni malformace a zkraty
- mohou imponovat jako malacie ¢i loZisko demyelinizace
- zkraty jsou vice lokalizovany v dolni bederni krajiné a ve dvou ttetinach jsou v intraduralnim
prostoru
- klinické priznaky: vétSinou mezi 2. a 4. dekadou Zivota; vznik je nahly, ale i pozvolna
progredujici; ¢asté jsou poruchy moceni + ptiznaky uplného nebo jen parcidlniho misniho
preruseni
- diagnostika: MR a spindlni angiografie.
- likvor: je pleocytéza a zvySena celkova bilkovina.
- dif.dg. = je vlci virové myelitidé, misni expanzi; u pribéhu s atakami a remisemi je nutno
vyloucit roztrousenou sklerézu mozkomisni (RSMM)

- lokalizace postizeni je na rozdil od atak u RSMM vZdy ve stejné vysi
- |é¢ba: u malych nekrvacejicich malformaci volen konzervativni postup, u krvacejicich lézi
pak operacni techniky s upfednostnénim mikroskopickych technik a endovaskularnich
pristupl embolizace privodnych cév
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77. MiSNi TRAUMATA

Transverzalni misni léze

- pfedstavuje Uplné preruseni michy.

- Klinicky dle vyse léze stanovujeme spastickou paraplegii nebo kvadruplegii s poruchou ¢iti
pro vsechny kvality

Misni komoce

- charakterizuji pfiznaky transverzalni |éze miSni, nej¢astéji z oblasti cervikalniho nebo
thorakolumbdlniho prechodu

- vznikaji kombinované senzomotorické ptiznaky, které pIné regredujici v pribéhu nékolika
desitek minut, maximalné do 24 hodin

Misni kontuze

- dochazi ke strukturalnim zméndm na mise

- nejcastéji je to dlisledkem dislokované fraktury obratle, herniaci meziobratlové ploténky
nebo subluxaci misSniho segmentu.

- predisponovanymi misty k traumatu jsou segmenty C5, Th4,Th10al 1, coZ je ddno
cévnim zdsobenim

- dle rozsahu traumatického postiZzeni také registrujeme deficit nervovych struktur az do
rozsahu transversalni léze misni

- nejspolehlivéjsi diagnostickou metodou je MR

- CT lépe zobrazi ptipadné traumatické zmény na paternim skeletu

- |é¢ba = zamérena na moznost neurochirurgické intervence

- diskutovanou soucasti Ié¢by akutni faze misnich traumat je ucinnost bolusového
intravendzniho podani kortikoid(i v gramovych davkach ihned po zjisténi misniho postizeni
(v poslednich lé¢ebnych doporucenich jiz neobjevuje)

Myelomalacie

- vznikd po traumatu v disledku sekundarni insuficience krevniho obéhu zasobujiciho michu.
Objevi se casto s latenci nékolika hodin az dnU. Velmi ¢asto je spojena se vznikem
syringomyelie vznikajici kranidlné od postizeného segmentu.

Hematomyelie

-predstavuje misni krvaceni vzniklé v disledku padu na zada je lokalizovano predevsim

v oblasti dolni kréni michy

- klinicky se jedna o neuplné transverzalni 1éze misni

- potieba velké obezfetnosti u pacientl l[écenych antikoagulantiemi, s anamnézou traumatu
a misnimi projevy

Léze conus medullaris

- projevuje se poruchami svéracl a sexudlnich funkci spojenymi s poruchami ¢iti v typickém
aredlu

- motorika byva intaktni az na parézy hyzdovych svall

- pfi vySetfeni zjistujeme absenci bulbokavernozniho reflexu

Léze caudae equinae

- vznika v dlsledku traumatickych luxaci meziobratlovych plotének od segmentu L1/2
distalné

- klinicky se jednd o bolestivy stav vedouci k motorickym, senzitivnim a svéra¢ovym
projevim
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- registrujeme chabé parézy distalnich svalG nohou, je pritomna porucha Citi pro vsechny
kvality perianogenitalné a na vnitfni strané stehen. Jsou pfitomny poruchy svéracu a
sexualnich funkci

Whiplash injury

- jednad se o postizeni kréniho Useku patere navozeného prudkou akceleraci hlavy a
naslednou deceleraci, ponejvice pti dopravni nehodé

- projevy: od bolesti hlavy a kréni patere, spolecné s blokadou kréni patere, iritacemi do
hornich koncetin; casté jsou také vegetativni ptiznaky a psychické obtize, které vyrazné
ztéZuji somatické priznaky postizeného

sV

- zobrazovaci metody vétSinou nepfinasi strukturdlni zmény

Diagnostika: opird se zejména o rychlé zobrazeni struktur, obsolentni je pouhé zobrazeni
pomoci rentgenu, také neurologické vysetieni je provadéno az po zobrazeni

- zobrazovaci metody: CT vysSetieni patere stran lokalizace a pripadné dislokace obratl; k
verifikaci postizeni mékkych struktur meziobratlovych plotének, samotného misniho
postiZzeni nebo krvacivych komplikaci v patefnim kanale je nespolehlivéjsi vySetfeni pomoci
MR.

Lécba: vidy nutnd konzultace neurochirurga s pfipadnou indikaci operacni intervence se
stabilizaci postizeného segmentu a odstranénim misSniho Utlaku. V dalSim vyvoji je nutno se
zameéfit na intenzivni fyzioterapii na specializovaném pracovisti spinalni jednotky a nasledné
dlouhodobé rehabilitaci s cilem zatazeni pacienta do normalniho béhu Zivota, jeho vyrovnani
se s pfipadnym hendikepem sniZzené pohyblivosti a nastavenim socialni podpory.
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78. SPONDYLOGENNI CERVIKALNI MYELOPATIE

- postizeni, které je zpUsobeno ristem osteofytl dorzdlnim smérem do paterniho kanalu
- pfi soucasné kombinaci primarné uzkého paterniho kandlu nebo soucasnou pfitomnosti
vyhfezu meziobratlovych plotének zejména v rozsahu C4-7 se klinicky objevi:
e bolestiv oblasti kréni patere
e doprovazené kofenovymi iritacemi do hornich koncetin
e postupnou kofenovou svalovou slabosti
e misni postiZeni se slabosti dolnich koncetin a objektivnim nalezem spastické
paraparézy dolnich koncetin (pokrocila cervikalni spondyléza)
- patogeneze: uplatriuje se jednak pfimy mechanicky Utlak michy dorzalnimi osteofyty a dale
vliv redukce cévniho zasobeni z a. spinalis anterior
- prvotni diagnostika = zaloZzena na nativnim RTG snimku kréni patere ve dvou projekcich se
stanovenim Sife paterniho kanalu
- patologicka je Sife paterniho kandlu mensi nez 10 mm
- k ozfejméni funkénosti pyramidové drahy se vyuzivajici motorické evokované potencialy
(MEP), které jsou vysoce senzitivni pfi prlikazu postizeni
- k zobrazeni strukturdlnich zmén je metodou prvni volby vysSetifeni MR
- |é¢ba = spociva v neurochirurgické intervenci
- pozitivni efekt operace je vice sledovan u mladsich jedincd, kde neni vyznamna
cévni slozka na vzniku obtizi a dale je vysledny efekt v korelaci s tizi funkéniho deficitu
na predoperacnim vysetfeni pomoci MEP
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79. NEUROLOGICKE PORUCHY SPOJENE S VYVOJEM

Uvod:

- vyvoj mozku probiha prenatdlné i mnoho let i postnatalné

- vyvoj spociva ve zménach mozkovych struktur; v propojeni, rlistu a rozvoji neurondlnich siti
a vyvoji mozkové neurotransmise a neuromodulace =vse je pod kontrolou gen(, ale i
proteinli, hormon( a metabolismu

- vSe je navic pod jedineénym vlivem prostredi, kterému je kazdy jedinec od narozeni
vystaven= enviromentalni vlivy rovnéz vyznamné moduluji vysledné chovani i vlastni fenotyp

Zakladni koncepce vyvojové diagnosy:
- vyvoj probihd ve Ctyfech oblastech:

a) vyvojjemné a hrubé motoriky

b) vyvoj reci v expresivni i recepcni sloZce;

c) vyvoj v oblasti socidlni a emocionalni s podilem slozky schopnosti adaptace,
komunikace a kognice; d) kognitivni vyvoj se sloZzkami zrakové percepce, visuo-
motoriky, schopnosti a dovednosti pro feSeni problému

- vyvoj lze predikovat u normalné se vyvijejiciho ditéte
- vyvoj hrubé motoriky probiha ve sméru kranio-kaudalnim
- vyvoj jemné motoriky ma medio-lateralni smér
- vyvoj postupuje od generalizovanych a reflexnich odpovédi k mnohem specifi¢téjsim a
UcelnéjSim odpovédim
- vyvojovy kvocient — méritkem rychlosti vyvoje v urcité oblasti; vypocita se podilem
VQ = (vyvojovy vék/chronologicky vék) x 100
(hodnota VQ mensi nez 70 jednd se o vyvojové opozdéni)
- inteligencni kvocient — méritkem kognice nebo inteligence; vypocita se podilem:
1Q = (mentalni vék/chronologicky vék) x 100
- méfi se s pomoci standardizovanych testl
- testovani déti do 5 let véku neni spolehlivé
- odchylku od normalniho vyvoje oznacujeme:
a) opozdéni
b) regres
- globalni opozdéni = vyznamnou odchylku ve dvou a vice oblastech
- cilem je identifikace déti, které mohou mit opozdény vyvoj. Pomoci vyvojového screeningu
uréujeme déti, které maji riziko rozvoje neurovyvojového onemocnéni + specifikovat
neurovyvojovou poruchu a urcit, pokud lze, jeji etiologii

Neurovyvojova onemocnéni (neurodevelopmental disability - NDD)
- Sirokd skupina chronickych chorob, které zacinaji béhem procesu vyvoje od koncepce az do
véku kolem 22 let a trvaji po cely Zivot jedince
- podstatou je zakladni deficit ve vyvoje mozku vlivem genetickych, prenatalnich,
perinatalnich, metabolickych a dalSich faktor(
- hlavni okruhy neurovyvojovych onemocnéni:

a) poruchy intelektu;

b) poruchy uceni;
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c) poruchy komunikace;

d) choroby spektra autismu;

e) poruchy neurobehavioralni;

f) choroby neurogenetické;

g) choroby neurometabolické;

h) choroby neuromuskularni;

i) détskd mozkova obrna;

j) sekundarni poruchy neuromotorické;

k) poruchy sensorické;

[) disability pfi chronickych chorobach;

m) traumatické mozkové léze;

n) Urazy michy.
- péce o pacienty s neurovyvojovym onemocnénim je celozivotni; vétsina se doziva
dospélosti

WHO = Mezindrodni klasifikaci funkci, disability a zdravi

- tvori ji tfi kategorie: télesnd funkce a struktura, aktivita a participace.

- predstavuje kostru pro hodnoceni disability

- jedna se o klasifikaci funkce

- disabilita = definovand snizenim funkénich schopnosti na urovni téla, jedince nebo
spolecnosti, ktera vznikd, kdyz ob¢an se svym zdravotnim stavem (zdravotni kondici) setkava
s barierami prostredi.

- diferencialni diagnosa vylucuje ADHD (attention deficit/hyperactivity disorder), sensorické
poruchy, dyspraxii (developmental coordination disorder - DCD), mentdlni retardaci a
hraniéni funkénost intelektu. Je tfeba vyloucit poruchy zraku a sluchu

Retardace vyvoje psychicky a motoriky

- maji rany zacatek, chronicky pribéh a postihuji kognitivni, hybné, fecové a socialni
schopnosti s vyznamnym a trvalym vlivem na vyvoj jedince

Diagnostika:

- vzdy déldme s védomim Siroké variability norem a vysoce individualizovanych vyvojovych
trajektorii; stanoveni diagnosy c¢asto vyzZzaduje urcity ¢as a nelze ji vétSinou udélat pfi prvnim
klinickém vysSetreni

- spravna diagnostika je hlavnim predpokladem pro poskytnuti odpovidajici |éCby a péce

Mentalni retardace:

- disabilita charakterizovand omezenim intelektualnich funkci a adaptivniho chovani v oblasti
koncepcnich, socidlnich, praktickych a adaptivnich dovednosti

- projevuje se obtizemi v individualni schopnosti provadét (poruchou), v moznosti provadét
(omezenim aktivity) a v prileZitosti k ¢innosti (omezenim participace

- definovdna vyznamnym opozdénim ve dvou z téchto oblasti: hrubé a jemné hybnosti, v
kognici, feci, v osobnich i socialnich ¢innostech a v aktivitdch denniho Zivota.

- pomér vyskytu chlapcl a divek je 1,4:1.

- pro hodnoceni postupu intelektovych a neurovyvojovych schopnosti i celkového chovani
slouzi rlizné testy (napf. stanoveni intelektové Urovné standardizovanym intelektovym
souborem WISC — Ill).
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Klinicka diagnostika:
- spociva v kombinaci screeningovych metod a specifickych diagnostickych test(
indikovanych podle znamek a pfiznakd pacienta
- zacina se podrobnym klinickym vySetfenim
- pti suspekci na urcitou diagnosu se indikuji cilené testy (zobrazeni MR pfi asymetrickém
nalezu, testy metylace u Angelmanova syndromu)
- pro druhé pacienty se pouziva diagnosticka schémata (napf. vySetfeni karyotypu a
chromozomalnich zmén pti syndromech mikrodelecemi)
- pfi mirném postizeni se vylucuje syndrom fragilniho chromozomu X.
- u téZce postizenych divek se testuje Rettliv syndrom
- dalsim krokem je obsazny screening metabolickych vad a nasledné testy podle zvazovanych
specifickych diagnos
- MR-spektroskopie (umoznila detekci rozmanitych malformaci mozku)
- zobrazeni tenzori difuze magnetickou rezonanci (diffusion tensor imaging — DTI)
- méfi integritu bilé hmoty v souvislosti s detekci zmén difuzivity molekul vody

v mozku
- proteomika
- mentalni retardaci Ize klasifikovat podle typu pfticiny na:

e prenatdlni

e perinatalni

e postnatalni

e neurditelnou

e genetické + chromozomalne (najrozsiahnejsie)

Genetické priciny:

Syndrom fragilniho X-chromozomu (FRAXA, syndrom Martiniiv-Bellové)
- nejCastéjsi priciny mentalni retardace
- vyskyt zhruba 1 pripadu syndromu na 4000 chlapct
- zpUsobeny inaktivaci genu FMR1 v oblasti Xq27.2 =dUsledkem je vznik fragilniho mista
(fragilitou) v subterminalni ¢asti dlouhych ramen na pohlavnim chromozomu X
- FMR1 protein se podili na transportu mRNA a na regulaci tvorby proteinu PSD-95 s fadou
funkci pfi tvorbé synapsi na dendritech neuront CNS
- typické dysmorfické rysy:
e protazenou a Uzkou tvar s prominujici bradou
e velké usni boltce
e makroorchidizmus
e kloubni hyperextensibilita
e 20 % ma epilepsii (nejcastéji s komplexnimi parcidlnimi zachvaty)

Syndrom fragilniho X chromosomu s tremorem/ataxii (FXTAS)
- u dospélych
- progresivni onemocnéni souvisejici s premutaci ve FMR1-genu
- charakteristické priznaky:

e tremor

e ataktické chlize demence
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e parkinsonizmus
e neuropatie
e autonomni dysfunkce

Dif.dg.memntalni retardace:

- vySetfeni ditéte zacina podrobnou anamnézou

- ptdme se mimo jiné na zachvaty, vomitus

Neurologické vysSetreni

- zahajime peclivym pozorovanim ditéte jiz pti sestavovani anamnézy

- vlastni vySetreni je vétSinou limitované schopnostmi ditéte (napf. je zkracena pozornost,
omezené porozuméni i spoluprace)

- zaméreni na objektivni neurologicky nalez, zejména na ataxii a vyskyt mimovolnich pohybu
- vénujeme také pozornost o¢nim, koZnim a vlasovym abnormalitdm, distribuci tuku, vzristu,
odoru, poruchdm sluchu a vyskytu hepatosplenomegalie

- pomocna vysetreni detekuji periferni neuropatii ¢i neuronopatii, metabolickou acidozu.

- péce o pacienty s mentdlni retardaci je multidisciplinarni (fyziatfi a fyzioterapeuti,
ergoterapeuti, logopedové, foniatfi, oftalmologové, psychologové)

- pro zlepseni kvality Zivota se péce zaméruje i na komorbidity = psychiatrické poruchy,
epilepsie, poruchy spanku, poruchy sluchu a zraku, poruchy nutri¢ni

Regres kognitivnich a hybnych funkci:
- progresivni encefalopatie (PE) = choroby s postupnou ztratou funkci kognice se také
nazyvaji
- fadime k nim také infekéni, zanétliva, toxicka ¢i onkologickd onemocnéni
centralniho nervového systému
- pribéh je subakutni az chronicky
- pomérné vzacna onemocnéni
- dédicné metabolické poruchy nebo neurodegenerativni choroby = o genetické PE
- rozdélujeme jej do tfi skupin:
a) symptomy jsou zpUsobeny akumulaci latek pred defektnim enzymem —
projevuji se u kojencl a déti;
b) symptomy souvisi s nedostatecnou tvorbou energie pro ¢innost mozku —
jsou Casté kongenitalni dysgeneze mozku;
c) nedostatecny katabolismus komplexnich molekul vede k jejich stfadani —
jsou i somatické zmény; fadi se sem i poruchy metabolismu komplexnich
molekul (peroxisomy, glykosylace a cholesterol).
- progresivni atrofie bez specifickych defektd radime k neurodegeneracim
Diagnostika PE:
- zahrnuje podrobnou anamnézu a neurologické i vyvojové vysetireni
- suspekci na PE budi zejména:
a) postupna ztrata jiz ziskanych vyvojovych &i intelektovych schopnosti
b) rozvoj neurologickych projev( a priznakd, které nasleduji po obdobi normalniho ristu a
vyvoje
- pozdéjsi zacatek a rychlou
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- stanoveni specifické diagnosy je velmi daleZité = umoZnuje stanovit |écbu a progndzu,
anticipovat a lécit komorbidity, zahdjit genetické poradenstvi se stanovenim rizik a s
moznosti prevence

- jako prvni je tfeba identifikovat nebo vyloucit viech IéCitelné pticiny pacientovych ptiznaki
- k pomocnym metoddm také patti zobrazovaci vysetreni, elektrofyziologické testy i tkanové
biopsie

Lécba:

- specifickd Ié¢ba dostupna jen u nékolika nemoci

- u vice nez poloviny pripadl ani nelze etiologickou diagndzu stanovit

Porucha pozornosti s hyperaktivitou (attention deficit/hyperactivity disorder

— ADHD)
- nejc¢astéjSim neurovyvojovym onemocnénim
- vyskytuje se u 5-12 % déti
- zakladni znaky:
e impulzivita v chovani
e zacina v Casném détstvi, zvyraziuje se ve Skolnim véku
e je pretrvavajici; tj. s nejméné Sesti mési¢nim vyskytem
e U 40-60 % pacientli ADHD prechazi do dospélosti
e muze se skryvat pod méné charakteristickymi projevy: depresi, zkostnou poruchou
nebo poruchou osobnosti
- u nelécené ADHD je zvySené riziko vyskytu poruch chovani, delikventniho jednani a abuzu
navykovych latek
- pacientli s ADHD pribyva, ale pravdépodobné se jedna spiSe o zlepSeni diagnostiky nez o
skuteény narlst této poruchy
- tfi zakladni podtypy: (podle DSM-IV z r. 1994)
a) s prevladajici poruchou pozornosti
b) s prevladajici hyperaktivitou a impulzivitou
c) smiseny typ
- v CR podla MKN-10 (10. revize Mezinarodni klasifikace nemoci)
- ADHD odpovida diagndze: , porucha aktivity a pozornosti" nebo , hyperkineticka
porucha chovani" s leh&imi poruchami chovani
- standard péce: pedopsychiatrické vySetreni a nasledna lécba
- neurologické vySetieni: zhodnoceni elektroencefalografického (EEG) ndlezu, vylouceni
epilepsie, jinych neurologickych onemocnéni spojenych s pfiznaky ADHD véetné poruch
spanku jako mozného podkladu nepozornosti a hyperaktivity
- je Castéjsi u chlapcli (3-9: 1)
- vyskyt u dospélych je 1-4 % s pomérem obou pohlavi 1: 1.
Etiologie ADHD:
- pravdépodobné multifaktorialni
- na vzniku se podili geneticka predispozice a vlivy vnéjsiho prostredi
- podkladem je odchylna maturace CNS
- tyto priciny vedou k dysfunkci zejména prefrontalneho laloku a bazalnych ganglii
(predevsim frontalni kary a bazalnich ganglii, spojené s narusenou rovnovahou nékterych
neurotransmiterl (zejména dopaminu a noradrenalinu))
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- porucha ve fronto-striato-thalamo-kortikalnim okruhu: vede k postizeni exekutivnich
(seberegulujicich) funkci a k zakladnim klinickym projeviim — nepozornosti, hyperaktivité a
impulzivité
- dikazem katecholaminové hypotézy je zlepseni priznaki ADHD pfi lé¢bé stimulancii a
druhymi léky, které zvySuji dopaminergni a noradrenergni prenos (atomoxetin, tricyklickd
antidepresiva).

1. geneticka predispozice (polygenni dédi¢nost)
- Uloha dopaminu v patogenezi ADHD:
- dopaminovy transporter DAT1 zabezpecuje zpétné vychytavani dopaminu ze synaptické
Stérbiny
- dopaminovy receptor D4 ovliviiuje postsynaptické pisobeni dopaminu

2. vnéjsi faktory
- expozice alkoholu a koufeni béhem téhotenstvi
- nizka porodni hmotnost
- Urazy hlavy v ¢asném postnatalnim obdobi
- okrajové i vliv toxinG prostredi (olovo, uméla barviva v potravinach, plisobeni radioaktivity)

Klinické nalezy:
- dochdzi k naruseni exekutivnich seberegulujicich kognitivnich funkci
- poruchu pozornosti Ize chapat jako dlisledek nedostatecné inhibice pfi lézi inhibi¢nich
mechanismu
e hyperaktivita
e poruchy pozornosti a impulzivita — jsou klinickym vyjadfenim této léze
e nejsou schopni potlacit rusivé myslenky a podnéty, odlozit akci a odménu, podtizovat
své chovani vnitfni kontrole
® maji problémy s vybérem informaci a s jejich dalSim zpracovanim.
e impulzivita, nizka frustracni tolerance, hledani novych podnétu
e hyperaktivita = nefizena, nadmérna, az bezucelna pohybova aktivita, trvaly hlasovy a
pohybovy neklid.
- asto je patrnd porucha pohybové koordinace a poruchy v oblasti percepcni (ve
vizuomotorické koordinaci, taktilni, sluchové a zrakové diskriminaci)
- pfiznaky impulzivity a hyperaktivity se vétSinou projevuji nebo zhorsuji v situacich, které
postradaji dojem novosti a vyZzaduji soustfedénou pozornost ¢i dusevni usili

Klinické priznaky ADHD v zdvislosti na véku:
- klinické pfiznaky se méni béhem détstvi a dospivani v navaznosti na postup vyvoje mozku
- v kojeneckém obdobi: dité ma poruchu zakladnich biorytm( = Spatné spi, ma prehozeny a
naruseny spanek
- potfeba jidla je Castd a nepravidelna s ublinkdvanim
- ndpadna drazdivost, Casty plac
- psychomotoricky vyvoj byva nerovnomérny (naptiklad vynecha lezeni, dfive
se postavi, nez posadi)
- v batolecim a predskolnim véku: zacina se projevovat nadmérna pohybova aktivita
- déti jsou neklidné, sttidaji ¢Cinnosti
- hdre se soustfedi, nevydrzi sedét na misté
- afektivni labilita se zachvaty vzteku a nepfizpUsobivost
- tendence k destruktivnim hram
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- dlouho pretrvava obdobi vzdoru
- problémy se sebeobsluhou
- méné obratné; potize s usindnim; trvd nocni pomocovani
- ve Skolnim véku: obraz ADHD krystalizuje do své charakteristické podoby
- nevydrzi sedét v lavici a byt potichu, vyrusuje
- neni schopno dokonc¢it ukol, napldnovat si ¢innosti
- zapominaji pomUcky; neposlouchaji instrukce, obtizné se zapojuji do hry, ktera
vyZaduje dodrzovani pravidel
- spolecenské projevy jsou nepfimérené véku, familidrni, nevhodné situaci
- jsou negativistické, nerespektuji autority, maji problémy v navazovani vztaht
- dosahuji horsich skolnich vysledk(, nez by odpovidalo jejich intelektu (tzv.
mimointelektové selhani
- vazne rozliSeni pravé a levé strany, rozliSeni mezi celkem a ¢asti, rozliseni velikosti a
vzdalenosti
- asi u poloviny déti i dochazi ke spontannimu tstupu hyperaktivity pred dosazenim
puberty, obvykle kolem 12. roku
- v dospivani a dospélosti: ADHD pretrvava u 40-60 % pacientd, ale pfiznaky se méni
- hyperaktivita ustupuje do pozadi anebo se projevuje jako pocit vnitiniho neklidu
- pfetrvdva nepozornost a impulzivita
- jedinci zfidka dokon¢i vysokou Skolu (6-10 %) a zastavaji nizsi postaveni v praci (70-

80 %)
- emocni nevyzrdlost provazi ¢asté pocity nudy a rozlady
- porucha socidlni adaptace (az 50 %) = vzhledem k impulsivnimu chovani
- zvySené riziko abuzu navykovych latek (20-30%
- riziko rozvoje poruch chovani s vyhledavanim rznych rizikovych ,adrenalinovych”
¢innosti a aktivit s delikventnim jednanim (60-75 %)
- rizikové faktory pro rozvoj perzistentni formy ADHD
e vyskyt agresivity a poruch chovani v ¢asném véku
e nizky intelekt
e vzdorovitost vici dospélym
e chudé vztahy s vrstevniky

Komorbidity:
- ADHD ¢asto se kombinuji dalSi onemocnéni

- pfitomnost komorbidit zhorsuje progndzu a predstavuje zvysené riziko pretrvavani ADHD
do dospélost
- pfedevsim druhé psychiatrické poruchy, vyvojové poruchy uéeni a motoriky, tiky.

e opozi¢ni porucha chovani

e Uzkostnd porucha

e vyvojové poruchy uéeni a motoriky

e depresivni porucha

e bipolarni a obsedantné-kompulzivni porucha

e deprese (50 %)

e poruchy osobnosti (25 %)

e poruchy spanku (50-60 %) = mohou zhorSovat hyperaktivitu a nesoustredénost
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- ADHD je také nejcastéjsi neurovyvojovou komorbiditou u déti s epilepsii =vyskyt ADHD u
epilepsie se uvadi 20-40 % -nejvice se s ADHD poji epilepsie frontalniho laloku a benigni
détska epilepsie s rolandickymi hroty; z generalizovanych epilepsii zejména détské absence
- antiepileptika mohou zlepSovat pfiznaky ADHD, a naopak pacienti s epilepsii profituji z
|écby ADHD.

Vysetreni a diagnostika ADHD:
- klinicky behaviordlni a vyvojovy syndrom
- diagnostika je proto pouze fenomenologicka, nikoliv etiologicka
- opira se o klinicky obraz a splnéni kriterii DSM-IV nebo MKN-10
- diagnodzu stanovuje détsky psychiatr na zakladé podrobného klinického vysetfeni ditéte a
pohovoru s rodiéem
- Ize vyuzit dotaznik( a $kal, véetné doplnéni udajd od uditele (napt. Skala Connersové pro
rodiCe a ucitele
- psychologické vysetreni
- Wechslerova inteligencni Skala (WISC-111) predstavuje zdkladni nastroj diagnostiky ADHD.
- pouzivaji se specialni testy pro posouzeni pozornosti (napf. test cesty, ¢iselny ¢tverec),
hodnoti se sluchové a zrakové precepcni schopnosti (zkouska sluchové analyzy nebo
diferenciace, reverzni test), motorické a vizuomotorické schopnosti (obkreslovani tvard,
kresba postavy). Pro vySetieni exekutivnich funkci, zejména paméti, slouzi také napt. Rey-
Osterriethova komplexni figura nebo pamétovy test verbalniho uéeni
Neurologické vySetreni
- pti vySetfeni ditéte s priznaky ADHD
- posuzuje vyvojové schopnosti, vylu€uje epilepsii a jind neurologickd onemocnéni, hodnoti
EEG ndlez
- neurolog je ¢asto prvni odborny |ékafr, ktery dité s ADHD vysetfuje.
- fada déti s ADHD navic z(istava ve sledovani détského neurologa pro neurologické
komorbidity (zejména pro epilepsii, poruchy spanku, bolesti hlavy). Neurolog pfedstavuje
dlleZitou soucast multidisciplinarniho tymu pecujiciho o pacienty s ADHD
- pfi neurologickém vysetfeni mohou byt patrné tzv. drobné neurologické priznaky (soft
signs):

e poruchy okulomotoriky (neplynulé sledovani, strabizmus)

e mozeckové priznaky (porucha jemné i hrubé motoriky — vazne koordinace prstd,

souhyby pfi chizi, poskoky).

e neklidna statickd inervace na koncetinach (choreiformni dyskinézy ve vydrzi)

e asymetrie reflex( ¢i pozitivni pyramidové jevy iritani
Nalezy na EEG
- u 30-90 % déti jsou difuzni nespecifické abnormity: vzhledem k véku zpomalena zakladni
aktivita nebo vyskyt pomalych vin biokcipitalné.
- epileptiformni projevy ma 6-30 % déti s ADHD = zejména fokalni; je Castéjsi vyskyt
rolandickych hrotu.
Diferencialni diagnostika
- dulezité je odliseni epileptickych zachvatl typu absenci nebo temporalnich zachvatt a
frontalni epilepsie
- pfiznaky ADHD nékdy predchazeji rozvoji neurologické symptomatiky u vzacnych
neurometabolickych chorob
- doprovazeji tuberdzni sklerézu a neurofibromatozu I. typu a rizné genetické syndromy

189



- vyskytuji se jako soucast poruchy sluchu a zraku nebo obrazu poruch funkce stitné zZlazy.

- léky (napf. antiepileptika a antihistaminika) ovliviuji kognitivni funkce a chovani

- u starSich déti a adolescent( ptichazi v ivahu zneuzivani navykovych latek

- v diferencidlni diagnostice je nutné vyloucit jind psychiatrickd onemocnéni, kterd jsou navic
Casto komorbiditou ADHD

- nejvétsSim problémem muze byt odliseni bipolarni afektivni poruchy

- projevy ADHD mohou napodobovat primarni poruchy spanku, predevsim obstrukéni
spankovou apnoi, syndrom neklidnych nohou a periodické pohyby koncetinami ve spanku

- pfiznaky hyperaktivity mohou byt patrny také u pacientl s autismem a s mentalni retardaci

Lécba a péce o dité s ADHD:
- potieba ¢asné diagnostiky i véasna |écba ADHD
e komplexni
e multidisciplinarni
- zaméruje se na pacienta, na rodinné i skolni prostredi
- spociva v kombinaci farmakoterapie, psychoterapie a s reZimovych opatfeni
- nutnd je vidy edukace
- déti maji mit specialni vzdélavaci program, odlisné strukturované prostredi, pfipadné
odlisny systém klasifikace.
- psychoterapie, kterd pomaha z dlouhodobého hlediska modifikovat chovani ditéte
- dobte se uplatfiuje kognitivné-behavioralni terapie pfi rodinné psychoterapii
- lé€ba spankové poruchy muze odstranit nebo zmirnit priznaky ADHD.
- nejlepsi vysledky jsou pFi kombinaci farmako- a psychoterapie (kombinace snizuje
nezbytnou davku léku, a tim omezuje nezadouci ucinky)
Farmakoterapia:
e psychostimulancia = lIéky prvni volby jsou
o metylfenidatu = selektivné se vaze na dopaminovy transportér. Zabranuje
zpétnému vychytavani dopaminu. Navic ma urcitou afinitu k transportéru
noradrenalinu. P¥iznivé ovliviiuje viechny zakladni pfiznaky ADHD. Uvodni
davka ve Skolnim véku je 5 mg 1-2 krat denné. Po tydnu se zvySuje 0 5-10 mg
s peclivym vyhodnocovanim efektu. ZlepsSeni se objevuje jiz béhem prvniho
tydne. Nedojde-li ke zlepseni do jednoho mésice, doporucuje se lécbu
ukoncit. Lécivo je mozné vynechavat béhem vikend( nebo prazdnin
- NU: nespavost, bolest hlavy a bficha, nechutenstvi, Gbytek na vaze, nékdy
drazdivost a plactivost
- béhem |é¢by se doporucuje sledovat vysku a vahu.
- détem v predskolnim véku se Ié¢ivo podava jen pfi vyskytu zavaznych
priznakl (davka se pohybuje mezi 2,5-30 mg/den nebo 0,15-1 mg/kg s
opatrnym titrovanim davky)
- po Sesti mésicich se vyhodnocuje Gcinek, nebot v této vékové skupiné
mohou pfiznaky vymizet
Metylfenidat je kontraindikovan u déti s kardiovaskularnim onemocnénim (s poruchami
rytmu, kardiomyopatii) a s vyskytem nahlych uamrti v rodinné anamnéze
- opatrnosti je potfeba u vyrazné deprese a Uzkosti, anorexie a |ékové zavislosti
o atomoxetin (Strattera) =pUsobi na noradrenergni systém; inhibuje
presynaticky noradrenalinovy transportér
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- lé¢ba se zahajuje davkou 0,5 mg/kg/den a postupné se zvysuje na davku 1-
1,2 mg/kg/den. PIny Ucinek Iécby se dostavuje azZ po 4. aZ 6. tydnu podavani.
- ma kontinualni efekt 24 hodin, tj. i ve vecernich hodinach s pretrvavanim do
rana dalSiho dne
- prokazal ucinnost také v pfipadech ADHD s nékterymi komorbiditami, které
metylfenidat mize i zhorsit
- ma prednost pfi drogové zavislosti nebo pri anxieté, poruse opozi¢niho
vzdoru a tikové chorobé
- osvédcuje se také pfi poruchach spanku, zkracuje délku usnuti
- NU: sucho v Ustech, nespavost, nauzea, nechutenstvi, obstipace
o tricyklické antidepresiva: inhibitory zpétného vychytavani serotoninu nebo
bupropionu
- podavaiji se zejména pfi komorbidni Uzkostné poruse, depresi nebo obsedantné-
kompulzivni poruse
- NU: na kardiovaskularni systém (arytmie, riziko ndhlého umrti) = doporucuji se
vstupni a kontrolni elektrokardiograficka vysetreni v prabéhu lécby
o bupropion — monocyklické antidepresivum
e atypické neuroleptikum - risperidon = pacientl s poruchami chovani se osvédcilo
- pouziva se nejéastéji jako pridatna |écba k metylfenidatu. Do hmotnosti 50 kg se
pocatecni davka 0,25 mg/den postupné zvysuje do 1-2 mg/den
e modafinil = vzhledem k riziku kozni hypersenzitivity a neuropsychiatrickych poruch je
v soucasnosti jeho jedinou indikaci narkolepsie.

Vyvojova dyspraxie (,,clumsy child syndrome*)

- oznacuje poruchu provadéni naucenych komplexnich pohybovych ¢innosti

- neni pfitomna jina porucha motoriky (neuromuskularni ani intelektudlni), ktera by vysvétlila
nizkou kvalitu provedeni dané Cinnosti

- jde o vyvojovy problém = dité nema k dispozici mechanismy nutné pro spravny vyvoj praxe
- déti s takovou poruchou vypadaji stejné jako jejich vrstevnici, avisak doma i ve Skole mohou
mit zavaziné problémy

- oznacuje se jako ,skryty handicap”.

- dité s dyspraxii nevykazuje takovou zrucnost, jakou bychom od néj v jeho véku ocekavali

- maji signifikantni poruchu motorické koordinace

- prevalence kolem 5-6 % v populaci $kolnich déti (2 % postihnuta tézce)

- Castéjsi vyskyt se udava u chlapcl nez dévcat (nejméné trikrat az Ctyrikrat

- rizikové skupiny: pred¢asné narozené déti a déti s extrémné nizkou porodni hmotnosti (az
16% vyskyt)

Diagnosticka kritéria:

Motoricka koordinace je znaéné pod tirovni, nez jakou bychom u ditéte ocekivali vzhledemk ichow
a relativnim moznostem (inteligenci). )

Porucha koordinace vyznamné a trvale narusuje kazdodenni aktivity.

Priznaky se objevuji v raném vyvojovém obdobi. "

Hybné deficity, které nejsou [épe vysvetleny postizenim intelektu, zrakovym poskozenimnebo
jinym neurologickym onemocnénim ovliviwjicim pohyb (napt. mozkova obrna, svalova dystrofie,
degenerativni onemocnéni).
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-problémy s kontrolou pohybu se ¢asto kombinuji s jinymi ne-motorickymi poruchami
(komorbiditami) :
e porucha pozornosti
e hyperaktivita (samostatné nebo v kombinaci; ADHD, ADD)
e autismus
specifické poruchy uceni (zejména dyslexie)
e specifické poruchy redi
- spojeni je mezi DCD a ADHD = vzhledem k tésnému propojeni téchto poruch a
nejasnostem, kterou poruchu lze povaZovat za primarni, vznikl v severskych zemich koncept
DAMP (Deficits in attention, motor control, and perception)
-spojuje projevy ADHD a DCD
Projevy:
- funkéné manifestuje ve viech aspektech denniho Zivota
- neobratnost postihuje bézné denni ¢innosti, prdaci ve Skole, hru i sport
- problémy mohou byt v fadé oblasti (napf. v motorice, sebeobsluze, volno¢asovych
aktivitach)
- dité selhava v dosahovani vyvojovych motorickych , milnik(“
- ndcvik novych pohybovych dovednosti ditéti trvd neimérné dlouho
- obecné lze motoricky projev téchto déti charakterizovat jako konzistentné pomalejsi, méné
precizni a vice proménlivy v porovnani s jejich vrstevniky =, patologicka nesikovnost“ (stav
se prirovnava k situaci, kdy se ,,pravak snazi pouzivat levou ruku)
- klinické projevy se mohou lisit
- maji problémy zejména ve tfech oblastech motoriky:
a) je chaba posturalni kontrola;
b) jsou potize v motorickém uceni (uceni se novym dovednostem, planovani pohybu,
automatizace);
c) chabd senzo-motorickd koordinace (timing, pouziti zpétné vazby, predvidani).
- motoricky vyvoj ditéte v prvnim roce Zivota byva obvykle v normé
- problémy vétsSinou nastavaji az u Cinnosti, které jsou vysledkem uceni a vyZzaduji motorické
planovani
- maji problémy s rovnovahou
- porusena muze byt i jemna motorika (vkladani predmétl do otvord, prace se stavebnici,
navlékani kordlkd, pouzivani nastroju)
- maji problém s planovanim a automatizaci pohybu
- trva jim dlouho, nez si néjakou novou cinnost osvoji natolik, aby ji mohly provadét
spontdnné a nemusely ji vénovat tolik pozornosti
- maji potize aplikovat jiz nauc¢ené dovednosti v nové, nezvyklé situaci

- Casto spojena i s problémy v oblasti reci (e€ je hGre srozumitelnd)

- potize koordinovat mluveni a dychani

- problémy se ditéte zvyrazni s nastupem do skoly (v predSkolnim véku rozpozna asi 25 %
déti s DCD. Zbyvajicich 75 % se identifikuje az v pradbéhu prvnich let Skolni dochazky)

- neobratnost a poruchy pohybové koordinace maji na déti s DCD také psychologicky dopad
- ¢asté jsou u nich pocity ménécennosti, nepochopeni, Uzkosti, beznadéje.

- Castéji jsou tyto déti samotarské a socidlné izolované. Je i zvySena unavitelnost, emocni
labilita, zhorSeny spanek a psychosomatické obtize (bolesti hlavy, bficha, inava, nevolnost)
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- potize mohou s vékem sice zmirnit, obvykle ale pretrvavaji do adolescence a dospélosti
Etiologie:
- neni dosud zndma
- hypotézy predpokladaji opozdéni zracich procesu, které se pozdéji samy upravi
- jiné uvadi, Ze pric¢ina ma patofyziologickou podstatu
- pficinou vyvojové dyspraxie by mohlo byt ¢asné poskozeni mozku v oblastech, které byvaji
postizené pti apraxii (levy frontalni a parietaini kortex)
- dalsi skupina teorii povazuje poruchu koordinace deti s DCD za nasledek problému se
senzorickym spracovanam info
- rozdeluju sa na teorie:
1. multisenzorické = nasledkem dysfunkce senzorické integrace (insenzorického
vnimani)
2. unisenzorické = predpokladaji poruchu jednoho senzor. systému (najcastejsie
vestibularny sy, zrak, propriocepce, resp. kinestezie)
- klasifikace DCD rozezndva 2-5 typu dyspraxie:
e ideativni = s abnormalnim senzorickym spracovanim, kdy je porusena predstava
pohybového stereotypu, je problém pohyb naplanovat
e motorickou (exekutivni) = problém cinnost provést
e ideomotoricka = najcastejSie zmieSana

Diagnostika:
- je nutné nejdrive zvazovat a vyloucit jiné pficiny pohybovych obtizi ditéte
- patra se po ptiznacich poruch mozecku, nervosvalovych onemocnéni, poruch centralniho
nervového systému, pojivovych tkani
- soucasti vysetteni je i zhodnoceni zraku a sluchu.
- zaklada se na peclivé anamnéze
- rodice, ucitelé a dalsi pe¢ovatelé mohou zaznamenat opozdéni v dosahovani motorickych
,milnika“ a v nabyvani dovednosti, které ostatni déti stejného véku zvladaji bez namahy
- hodnotime pohybovy vyvoj ditéte= jeho aktualni Uroven porovnavame s obecné platnymi
vyvojovymi normami bézné populace
- nejpouzivanéjsim testem pro identifikaci motorickych poruch u déti je v posledni dobé
Movement Assessment Battery for Children — MABC (v soucasnosti druha verze MABC-2 z
roku 2007)
- od roku 2014 je navic dostupny preklad do ¢estiny: Testu motoriky pro déti MABC-2
(soucastmi je standardizovany test a dotaznik)
- zahrnuje celkem 8 testll = hodnoti jemnou motoriku, hrubou motoriku, koordinaci
oko — ruka, statickou a dynamickou rovnovahu; podle dosazeného skére se urci
pritomnost ¢i nepfitomnost poruchy motorické koordinace
- samotnda hodnota skdre neurcuje diagnézu DCD, ale vysledek testu je vidy nutné
interpretovat v kontextu dalSich vySetreni.
MozZnosti terapie a péc:
- kazdé dité vyzaduje odpovidajici intervenci pro zlepseni funkéni vykonnosti a prevenci
sekundarnich a terciarnich problému
- neexistuje ani specificky terapeuticky pfistup, ktery by byl zaméfeny na ovlivnéni podstaty
problému
- ¢im dfive se zacne s ditétem pracovat, tim vétsi je na déje na Uspéch
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- prvoradym ukolem by mélo byt naudit dité Zit, v béznych Zivotnich podminkach; zajistit mu
takové prostredi, které mu umozniuje maximalné vyuzit dosazenych dovednosti a schopnosti
a zaroven mu ddvd moznost rozvijet nové dovednosti a strategie
- terapeutické programy by mély smérovat k rozvoji hrubé i jemné motoriky, grafomotoriky,
motoriky artikulacnich organu, télesného schématu, zrakové a sluchové percepce, pravo —
levé orientace, prostorové orientace, senzorické integrace atd
- pfi terapii se uplatnuji:

e pfistupy orientované na proces

e pfristupy orientované na ukol — zlepSeni
- vhodna je spoluprace multidisciplinarniho tymu zahrnujiciho kromé Iékare také
fyzioterapeuta, ergoterapeuta, logopeda, psychologa, neméné dlleZitd je spoluprace rodiny
a Skoly.
- idedlné by terapie méla vypadat jako hra = doporucuje se zaclenit pohybové aktivity jako
soucast denniho Zivota (Skolni télesna vychova, jéga pro déti, turistika, plavani apod.)
- tfeba aby terapie méla potfebné vlastnosti:

¢ nevykonova (cilem neni vykon, ale proces sebepoznani)

¢ nehodnotici

® nesoutézivd

e nedirektivni
- nevhodné jsou sporty kladouci vysoké naroky na koordinaci pohyb( a pozornost
- usnadnit ditéti ty ¢innosti béZného Zivota, které jsou pro néj obzvlasté obtizné a mohou ho
stresovat (pouZiti suchych zipla misto tkanic¢ek, volnéjsi obleceni, které se snaze obléka i
svléka, zadavani kratSich ukol()
- psychologicka podpora ditéte
- pti syndromu ADD se mlzZeme setkat naopak s hypoaktivitou

Vyvojové poruchy reci

Verbalni dyspraxie

- specifickd vyvojova odchylka s narusenym tvorenim celych slov

- vazne planovani, programovani a realizace slov

- v urCitém obdobi vyvoje reci se kazdého u ditéte prechodné vyskytne takova odchylka
- pokud vsak pretrvava, je obvykle jednim ze symptomu vyvojové dysfazie

Vyvojova dysfazie

- druhd nejcastéjsi reCova vyvojova porucha u déti

- pficiny: organické poskozeni mozku béhem prenatdlniho, perinatdlniho nebo postnatdlniho
obdobi do 1. roku véku ditéte

- na zacatku je vidy opozdény vyvoj reci

- Tti- Ci Ctyr-leté dité se vyjadiuje onomatopoie a jeho slovni zasoba tvofi cca do 30 slov,
verbalni komunikaci nahrazuje nadmérnou neverbalni, dorozumiva se ukazovanim a gesty.

- starsi dité, které ma slovni zadsobu bohatsi, tvofi véty s ¢astymi agramatizmy

- délime:
e dysfazia expresivniho typu = vazne srozumitelnost reci, dotyéné dité ma tendenci
zkracovat slova vynechavanim slabik nebo hlasek, tihne k telegrafickému 1—
2slovnému vyjadiovani, rozumeéni reci neni naruseno
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o dysfazia receptivniho (percepcniho) typu = je vyrazné naruseno rozuméni, ¢asto i u
zakladnich pokyna, verbalni projev je srozumitelny
e oba typy soucasné =nejcastéji se vyskytuji, pricemz jeden prevazuje
- u smiseného typu byvaji nedostatky komunikace
- byvaji ve ¢tyrech oblastech:
e foneticko-fonologické (artikulace, fonematicky sluch)
¢ morfologicko-syntaktické (uplatnéni spravnych gramatickych pravidel v mluvnim
projevu, napf. slovosled, gramatické tvary slov, uzivani rodu, ¢isla, padu)
o lexikalné-sémantické (aktivni a pasivni slovni zasoba, pojmenovani, Uroven
nadfazenych pojm)
e pragmatické (schopnost vyjadfit svlj komunikacni zdmér, napf. vést dialog, vypravét,
vyjadfrit prani).
- tfi roky jsou idedInim vékem k zahdjeni odborné péce u klinického logopeda
- na pocatku je nutné vyloucit sluchovou poruchu nebo jinou organickou pfi¢inu opozdéného
vyvoje feci (foniatrickym, neurologickym vySetfenim)
- terapie: je dlouhodob3, individudlni a cilena
- déti maji odklad Skolni dochazky
- Castéji se u nich vyskytuji specifické poruchy uéeni

Opoidény vyvoj reci
- diagnostikujeme u 3letého ditéte, jehoz stav verbalni komunikace nedosahl Urovné
odpovidajici pfislusSnému véku
- klinicky logoped hodnoti Uroven: expresivni fe€i (vyjadiovaci schopnosti), percepci feci
(rozumeéni), socidlni komunikaci a poznavaci schopnosti
- v RA je dlle?ita pripadna hereditarni zaté# pro OVR
- pfed terapii je nutné vyloucit sluchovou poruchu
- spravny ¢as pro zahajeni logopedické terapie jsou 3 roky
- rozdeleni:
e opozdény vyvoj prosty = pomohou dobre nastavené pristupy k ditéti; stanovi se
pravidla komunikace s ditétem, aby se jeho rfecovy vyvoj dobfe nastartoval
e OVR jako symptom = nutné odhalit pficinu a tu lécit
- mezi nejcastéjsi priciny: porucha sluchu, autismus, mentalni retardace, neurologické
onemocnéni

Vyvojova dysartrie

- zahrnuje poruchy vzniklé na pocatku vyvoje organizmu na zakladé vrozené léze CNS

- nejéastéji v rdmci syndromu DMO

- dalSi pficiny: Urazy hlavy a mozku, mozkové nadory, degenerativni onemocnéni CNS,

infekéni onemocnéni mozku

- v rlizném rozsahu jsou postizeny modality podilejici se na motorické realizaci reci —

respirace, fonace, rezonance a artikulace

- typy vyvojové dysartrie:

e spasticky typ (pyramidova dysartrie) — vznika pfi poruse centralniho motorického

neuronu a je soucasti spastické formy DMO
- fec je tvorena kirecovité, pohyby mluvidel jsou hypertonické, patrna je zvysend
nosovost
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e atetoidni, hyperkineticky, hypokineticky typ (extrapyramidova dysartrie) — pfic¢inou
je porucha striata a dalSich jader podkorovych oblasti, provazejici dyskinetické formy
DMO
- artikulace je nedokonala pro atetoidni pohyby jazyka, mohou se objevovat
mimovolni pohyby mluvidel, naruseny jsou prozodické faktory reci
e atakticky typ (cerebelarni dysartrie) provazi poskozeni mozecku a jeho drah
- mluva je sakadovana, zdUraznujici jednotlivé slabiky, zjevna je adiadochokinéza,
ulpivani v jednotlivych artikulaénich postavenich a zarazky v feCovém projevu
e bulbarni typ — vznika pfi poSkozeni motorickych jader prodlouzené michy a hlavovych
nervl inervujicich feCové organy. Vznika spiSe nahle po Urazech a operacnich
vykonech nez vyvojové. Pfi oboustranné poruse byva poruseno zvykani a polykani.
Srozumitelnost feci byva snizend pro poruchu artikulace na bazi postizeni hlavovych
nervl inervujicich mluvidla
e smiSeny typ — zahrnuje kombinace vyse uvedenych typl vyvojové dysartrie.
- pro uspésnou terapii a maximalni mozny rozvoj komunikacnich schopnosti ditéte je dulezita
v€asna a kvalitni diagnostika, mezioborova spoluprace a dobte instruovana a informovana
jak rodina, tak dité.
- na klinickém logopedovi je dobfe terapii nastavit, zacilit a vyuzit v maximalni mire vSech
prostfedkt vedoucich ke zkvalitnéni dorozumivani ditéte.

Dyslexie

- nejzndméjsi a nejvice sledovana ze skupiny tzv. specifickych vyvojovych poruch uc¢eni (SVPU
Vyvojové formy poruch lexie:

-symptomy ve Skolnim véku ¢asto vyskytuji sou¢asné s odchylkami vyvoje reci

- poptipadé vznikaji pfimo na jejich bazi — hovorime pak o tzv. language based learning
disorders (jazykové podloZenych poruchach ucéeni

- symptomy dyslexie jsou pomérné zretelné identifikovatelné

vvvvvv

Etiologie:
- zkoumadni pficin dyslexie vychazi ze tfi hlavnich zaklad(:
e vyvojové i ziskané formy za soucast jednoho kontinua a upozornuje na analogické
deficitni oblasti mozku u obou fore
e druhd povazuje za hlavni pficinu poruch lexie deficitni fonologické védomi
e treti hovofi o tzv. ,disconnection syndromu®, pfi kterém jsou jednotlivé oblasti
mozku zodpovédné za ¢teni intaktni, ale nedochazi k jejich adekvatnimu funkénimu
propojeni pres corpus callosum pfi opozdéni jeho myelinizace
e teorie balanéniho modelu dyslexie zaloZzeného na tzv. L- a P- typech dyslexie
o L- (levohemisférovy) typ =klient ¢te pomérné rychle, ale nepfesné, ¢ast textu
domysli ¢i preskakuje
o P- (pravohemisférovy) typ = vdazne na rozpoznavani jednotlivych pismen,
¢teni je pomalé a obtizné se posunuje na Uroven syntézy pismen do slabik a
slov
o smiSeny M typ = s velmi pomalym a nepfesnym cteni
- dalsi etiologické souvislosti |ze najit s ADHD (poruchy pozornosti s hyperaktivitou), s DCD
(vyvojovou poruchou koordinace - dyspraxii), s SLI (vyvojovou dysfazii) a poruchami
autistického spektra
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Ziskané formy poruch lexie:
- alexie rozdeleni: (dle typl paralexii (zvlastnich deformaci slov pfi hlasitém cteni))
e periferni
o alexii s neglectem (opomijenim, popiranim) = m(Ze byt vazdna na
generalizovany neglect syndrom, ale v mnoha pfipadech se vztahuje jen
izolovaneé k popirani poloviny slova
o alexie heminaoptickd (paralexie; unilateralni paralexie) = identicka
symptomatologie
o alexie s poruchou pozornosti — vznikaji kontaminace ¢i transpozice
pismen/slov ve slovnich spojenich (napf. noc¢ni sluzba — nozba sluzni; krasna
kytka — kraska kytna), izolovana slova Cte klient [épe neZ slovni spojeni
o alexie s hlaskovdnim (také uvadéna jako tzv. Cista, prava — pure alexia, letter-
by-letter, Déjerinova, word-form dyslexia, agnosticka alexie, ¢ista slovni
slepota, alexie bez agrafie), kdy je klient schopen identifikovat slova jen
prostfednictvim postupného vyhlaskovani.
- byvd komplikovana mirnou dysnomii, celkové je ¢teni velice namahavé,
pomalé
e centralni
o asémantické Cteni s projevy pripominaji akustickou verbdlini dysgndzii (¢teni
slov je zachovano, omezeno je porozuméni jejich vyznamu a jejich
kategorizace, spojovani do vztahovych souvislosti, vnimani nadfazenosti a
podrazenosti pojmu apod
o povrchové alexii (surface alexia) - klienti odhaduji vyznam precteného textu
prostfednictvim hlasité artikulace jednotlivych slov, coZ vsak zpUsobuje obtize
u pseudohomofonnich pseudoslov bez vyznamu (sit-sut; chouba-houba
o alexie fonologickd — kdy klient upfednostriuje tzv. globalni ¢teni a neni
schopen ¢ist neznama ¢i uméla pseudoslova. Konkrétni slova ¢te Iépe nez
abstraktni, obtizné cte predlozky, spojky a koncovky; vnimani a chapani
syntaktickych vazeb ve vété je vSak neporuseno
o hlubokd alexie (deep alexia) = byva spojena s Brocovou afazii vznikajici v
disledku levostranné kortikalni léze s pravostrannou hemiparézou. Projevuje
se naruSenim hlasitého sémantického ¢teni slov ve formé jejich substituce
slovy nadrazenymi, podrazenymi, asociovanymi apod. (kocka-zvite; les-
stromy; asi-proto
o alexie s agrafii (téZ agrafickd alexie) a bez agrafie
¢ hrani¢ni forma meazi periferni a centralni alexii
o alexie vizudIni = klient zaménuje vizualné podobna slova (hluk — kluk, Iék —
Iak) a ¢teni abstraktnich slov je horsi nez ¢teni slov s konkrétnim vyznamem
o alexie globdlni =charakterizuje velmi pomalé a nepfesné pojmenovani
izolovanych pismen, popfipadeé Cislic

Hyperlexie

- specifickd forma

- charakterizovana deficitem éteni s porozumeénim

- primérné ¢i nadpramérné schopnosti identifikovat slova jak izolovana, tak jejich sekvence
- obtize pfi doplhovani chybéjici ¢asti textu dle kontextu nebo se sledovanim a kontrolou
textu
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- jedna se o schopnost naucit se mechanicky Cist pfi signifikantné opozdénych jazykovych
dovednostech

- mUzZe byt soucasti syndrom( (Savantova, Tourettova, Aspergerova, Rettova ¢i druhych
poruch autistického spektra)

- dvé subformy hyperlexie maji vztah k projevim autistického chovani.

e jazykova hyperlekticka porucha = projevuje se expresivni poruchou jazykovych
dovednosti s opozdénim jeho vyvoje a vyraznou echolalii a/Ci perseveraci. Deficitni
porozumeéni vSeobecnému vyznamu prectenych slov je kompenzovano dobrou
mechanickou paméti, coz mize vést k nebezpedi pocatecniho prehlédnuti pfriznakd. U
klient( se projevuji autistické rysy, nutny je u nich delsi ¢as pro zpracovani ¢teného
textu a logopedicka péce

e vizuospacialni hyperlekticka porucha = pfipomina rysy Aspergerova syndromu.
Porozumeéni feci je oslabeno pfi praci s vizualné obtiznéjsimi ctendiskymi materialy
(obsahujicimi netypické pismo, grafy, schémata, , komiksové“ zpracovani textu),
pracovnimi listy i pfi souasné nutnosti prepisu textu z tisténé i psané predlohy z
tabule ¢i u€ebnice. Vyraznéjsi je pragmatickd porucha jazyka a desinterpretace
symboll v rdmci socidlni komunikace (véetné neverbalni), vyskytovat se mliZe reverze
pismen Ci slov, ale porozuméni ¢tenym sloviim neni pfilis naruseno. Klient zapojuje
verbdlni kompenzacni strategie.

Diagnostika a intervence poruch ¢teni:

- vychazi z interdisciplinarni spoluprace logopedie, psychologie, neurologie, lingvistiky,
specialni pedagogiky a dalSich souvisejicich oborf

- v interdisciplindarnim pristupu dominuje specialni pedagogika, nebot hlavni tézisté obtizi
souvisi s mechanismy edukace ¢i reedukace procesu ¢teni

- v ramci podpory jejich edukace ¢i klinické intervence se zacali vyuZivat informacni a
komunikacni technologie (ICT) dokonce s dokladanym pozitivnim efektem prechodného
vymizeni obtizi

Autismus
- tato skupina poruch se nyni souhrnne oznacuje jako porucha autistického spektra — PAS,
anglicky DSM
- détsky autismus je zavazna pervazivni vyvojova porucha
- pfedstavuje postizeni kognitivni, emocni a neurobehavioralni
- klinické projevy maiji tti hlavni okruhy kvalitativnich poruch:
e deficity v socialni interakci
e nedostatky ve verbalni a neverbalni komunikaci
e omezené, opakujici se schéma se stereotypnimi vzorci chovani, zajmu a aktivit
- diagnostika DSM-5 charakterizuje ASD:
e trvalymi deficity v socialni komunikaci a interakci
e omezenymi, opakujicimi se vzorci chovani, zajma nebo Cinnosti

- hluboce ovliviiuje veskeré c¢innosti kazdodenniho Zivota = obtize s komunikaci a s adaptaci
na novou situaci; mirné zmény v obvyklych ¢innostech vedou k extrémni zatézi a ke zméné
chovani

- prevalence détského autismu je 0,4 az 1,7 (ale udava se i 4,1) na 1000

- pomeér postiZzenych chlapct k divkam se obvykle uddava 3az5:1

198



Etiologie:

- stale neznama

- autisticky fenotyp je zfejmé determinovan nepfiznivou kombinaci alel nékolika gen(

- sekundarni autismus ma mnoho rtiznych etiologii

- nékteré formy ASD maji vztah k GIT (intestindlni mikrobiom — rozdily v zloZeni bakterii stfev
oproti normal populaci)

- z hlediska etiopatogeneze rozliSujeme:

a) "idiopaticky (primarni, ne-syndromovy) autismus" — jeho etiologie a ¢asto ani
patogeneze zatim nejsou znamy;

b) ,, autismus symptomaticky, syndromovy, sekundarni" — ¢asto, ale ne pravidelné,
spojeny s mentdlni retardaci

- napr. autismus pfi komplexu tuberosni sklerézy (TSC), u Angelmanova syndromu a
syndromu Prader-Willi, u syndromu fragilniho chromozomu X (FRAXA), velo-kardio-
facialniho syndromu vznikajiciho z delece chromozomu 22q11.2, u syndromu 15q,
mitopatii, Downova syndromu, syndromu Williams-Beuren, ltovy hypomelandzy, u
vrozenych vyvojovych vad mozku ¢i po prodélané kongenitalni rubeole

- charakteristicky atypicky vyvoj mozku: akceleruje jeho rlist, obvod hlavy je vétsi, vyssi
hmotnost mozku, MR zobrazeni zjistuje narist objemu
Komorbodity:

mentalni retardace — nejc¢astéjSim soucasnym projevem s détskym autismem byva v
75 %

epilepsii trpi 30 % autistickych déti

postiZeni sluchu (az v 25 %)

gastrointestindlni obtize

poruchy spanku — abnormity spankového cyklu, extrémné dlouhou spankovou
latenci a zkracenym spankem

projevy autismu — aZz 30 % déti s centralni poruchou zraku (CVI)

Hlavni klinické projevy autismu, subtypy autismu a dalSi pojmy:

Klinicky ndlez:

kvalitativné narusena schopnost socidlni interakce
o od utlého détstvi chybi empatie a zajem o emocni kontakt s lidmi
o chybi o¢ni kontakt a odpovéd' ditéte na emocni vyzvy okoli
o dité se nedokdze prizpusobit socidlnimu kontextu situace
o omezena socidlni integrace a emocni integrace i komunikaéni chovani
narusena komunikace = dité globalné selhava ve vSech komunikacnich modalitach
o vyvoj feci ditéte je opozdény (u ¢asti se mluvenad fec nerozvine vibec, u
dalSich neslouzi ke komunikaci)
mimika i gesta byvaji chuda
déti vyuzivaji predmétové komunikace
nejsou schopny fizené imitace
o hra byva manipulativni.
stereotypni chovani
o restrikce zajmu a aktivit ditéte

o O O
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o tvrdosijné Ipi na neménném uporadani rezimu dne
o lIpi na dodrZovani neucelnych ritual, na neménnosti prostredi
o na jakoukolivzménu dité reaguje Uzkosti, neklidem, odporem
e pohybové ritualy — chozeni po Spickach, toceni se do kolecka, tfepani prsty
e vystupnovany neklid — kdyz se dité prestava orientovat; mize vést az
k sebeposkozovani
e pica syndrom — patologické pojidani nepoZivatelnych Iatek (hliny, prachu,
exkrementu)

Détsky autismus (&asny infantilni autismus, klasicky autismus, Kannerdv syndrom)

- obecné povazovan za ,klasicky” typ (,jadrovy autizmus®)

- projevi se pred tfetim rokem Zivota

- mentalni postiZzeni rdzného stupné je az u 70 % déti

- chovani a projevy jsou kvantitativné stejné vyrazné ve vsech tfech zakladnich okruzich
- dité je extrémné uzavieno do sebe

- porucha je 3—4x Castéjsi u chlapcl nez u divek

Aspergerliv syndrom
- ma mnohé priznaky obdobné s détskym autismem
- vyrazna prevaha postizenych chlapc s pomérem 8 : 1.
Priznaky:
= ]Qje normalnia v nékterych slozkach az nadnormalni
= (asto je vynikajici mechanickd pamét
= el je normalni, nékdy dokonce nadmérna
= déti jsou predcasné vyspélé, konvencni, pedantické
= v oblibé maji povrchni konverzaci a mentorovani
= vyskytuji se poruchy vyslovnosti, zvlastnosti dikce a zvlastni intonace feci
= hlas mazZe mit neobvyklé zabarveni (napf. nizky, skripavy)
= rutinni chovani a ritualy jsou celkové na vyssi Urovni a |épe propracované
= neobratnost jemné i hrubé motoriky
= zvlastni az neobvyklé zajmy a specifické dovednosti realizované ¢asto az s fanatickym
zaujetim

Atypicky autismus (v DSM-IV: pervazivni vyvojova porucha nespecifikovana)

- byva diagnostikovan az po tfetim roce Zivota

- skupina nejvice diagnosticky problematicka

- zarazujeme do ni déti bez tézkého a hlubokého mentalniho postizeni (IQ nad 35, avSak
majici, vzhledem k intelektovym schopnostem, behavioralni problémy v zakladni triadé
symptomU jednoznacné disproporéné rozloZzené nebo v jedné ze tfi oblasti témér chybéjici
- problémy v behavioralni triadé vSak musi byt v jednoznacné disproporci k celkové Urovni
intelektu

Détska disintegracni porucha (DD Disintegrative Disorder; CDD Childhood

Disintegrative Disorder) F 84.3 (Hellerova psychéza)
- vzacné onemocnéni
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- vyvoj ditéte probiha normalné zhruba do 2,5-4 (maximalné az do 6-10 let) a pak se
objevuje regres feci, chovani autistického typu a rozpad kognitivnich schopnosti jedince
véetné objeveni se enurézy a enkoprézy
- v nékterych vzacnéjsich pripadech se ztracené schopnosti mohou ¢asem znovu objevit.
- disintegrativni porucha vznika pozdéji nez v obvyklych 18—38 mésicich (na rozdil od autismu
s regresem)
- objevuje se az mezi tfetim a Sestym rokem, nebo dokonce i pozdéji do 10 let véku
- fe€ se jiz vyvinula a dité celkové pusobilo mentalné normalnim dojmem = détskou
disintegrativni poruchou (DD Disintegrative Disorder)
- regres pti DD nema jinou specifickou ptic¢inu nez autisticky regres
- rozdil mezi autistickym regresem a DD je ve véku regrese a v jeji tiZi
déti s Casnéjsi regresi, které jsou klasifikovany jako autistické
- tyto rozdily jsou pravdépodobné disledkem riizného stadia maturace neuronalnich
mozkovych siti v rizném véku.

Autismus s regresem

- asi u 22-35 % déti s autismem lze v prlibéhu jejich raného détstvi zjistit regres nebo
stagnaci feci, komunikace a hry po jejich pivodné zdanlivé normalnim vyvoji

- regres je Casny, pred tfetim rokem véku, obvykle mezi 18. a 24. mésicem

- po tomto zvratu obvykle nasleduje rlizné dlouhé stabilizované obdobi, které mZe trvat
mésice, ale i roky.

- pak nasleduje urcité zlepseni, nikoliv vsak kompletni Gprava

- v diagnostice vZdy vylucujeme Rettlv syndrom nebo vzacné neurometabolické poruchy
- velmi ¢asto rodice této podskupiny autistickych déti kladou dotaz, zda regres nezplsobila
vakcinace nebo zahdajeni dochazky do materské skolky. Odpovéd zni ,nikoliv”, nebot jde
pouze o ¢asovou koincidenci!

Diagnostika:
- rozhodujici pro stanoveni diagndzy je zjisSténi nedostatkd ve tfech zakladnich okruzich, v tzv.

behaviordlné kognitivni triadé podle Wingové (nejzasadné;jsi a dominujici jsou v posledni
dobé povazovany reciproc¢ni socialni deficity)
Tri zakladni okruhy problém:

1. omezeni reciprocnich socidlnich interakci

2. omezeni reciprocni komunikace verbalni a neverbalni

3. omezeni imaginace (fantazie) s chudym a stereotypnim repertodarem chovani a

zajmu.

- alespon v jedné oblasti musi byt zfetelny nastup psychopatologie pred dovrsenim tfetiho
roku Zivota ditéte
- ndstup probléma viak byva zpravidla mnohem drivéjsi
Vzhledem k vyvoji a zrani mozku se vSak u détského autismu doporucuje odlozZit definitivni
stanoveni diagndézy na vék kolem 3 let. (u_atypického autismu to mize byt i o néco pozdéji a
u Aspergerova syndromu je to mozné zhruba aZz v 6 letech)
- nastup priznak( autismu je nejcastéji pozvolny a plizivy v pribéhu prvniho roku Zivota
- zhruba 30-39 % pfipadl napfi¢ celym autistickym spektrem se oziejmi tzv. autistickym
regresem feci a chovani, tedy pomérné nahle.

YT
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- autisticti kojenci se ¢asto vyhybaji ocnimu kontaktu a nejevi zajem o lidské hlasy a tvare,
méné Casto reaguji na osloveni jménem
- opozdény vyvoj reci byva velmi ¢asto prvnim signdlem pro znepokojeni rodicli i odbornikd
mezi prvnim a tfetim rokem Zivota ditéte =typickd je okamzita nebo opozdéna echolalie
- stereotypni a opakujici se chovani se obvykle nevyskytuje u déti nejmensiho véku, ale
projevuje se a zintenziviiuje mezi druhym a ¢tvrtym rokem véku
- opakujici se pohyby jsou u autist(i casté a pro okoli ndpadné = kratké trepavé ¢i kroutivé
pohyby rukou a prstd, tfepani spojené s manipulaci s predméty, nastavovani rukou do
zvlastnich pozic, kyvani trupem, poskakovani, toceni se kolem vlastni osy a dalsi

- objevuji se ¢asto pfi emocénim rozruseni — pti radosti, v situacich nepohody, stresu
nebo uzkosti
- jiZz po prvnim roce Zivota byva u autistickych déti odlisny zplsob hry. Dité se nezajima o
klasické hracky a nevi, jak si s nimi hrat a pouziva je nefunkénim zplisobem.

Nastroje screeningu, vySetieni a diagnostiky:

- diagnostice v Ceské republice se vénuji specializovand zdravotnickd i nezdravotnickd
pracovisté (lGzkova i ambulantni)

- pro ¢asnou detekci PAS se pouzivaji screeningové metody (maji velmi dobrou specificitu,
ale nizkousenzitivitu pro PAS)

- v soucasné dobé se uplatiuji dva modely ¢asné detekce PAS:

e systematicky celopopulacni screening (tzv. first-level screening), kdy se pro autismus
specificky screeningovy nastroj pouzije celoplosné v urcéitém véku ditéte (napr. 14, 18
¢i 24 mésicd) v rdmci pravidelné pediatrické prohlidky. Tento typ screeningu
doporucuje American Academy of Pediatrics.

e aplikace dvoufazového screeningu, kdy se pro autismus specificky screeningovy
nastroj pouzije pouze u déti, které v ramci bézné prohlidky vykazuji urcité vyvojové
abnormity (tzv. second-level screening).

- diagnosticka kritéria s podrobnym popisem priznakd autismu, rozvadi:

e 10. revize Mezinarodni klasifikace nemoci (MKN-10; MKN-11 se ocekava v roce 2022)

e Diagnosticky a statisticky manudl Americké psychiatrické asociace (DSM-1V a nové
DSM-5 z roku 2013) Nezbytné doplnéni tvofi dotaznikové a observacni $kaly. Pro
¢asnou detekci poruchy Ize vyuzit Modified Checklist for Autism in Toddlers (M-
CHAT).

- dotazniky mohou vyuzivat i prakticti détsti 1ékafri; slouzi pouze k zdkladni orientaci, zda by
dité mohlo byt autistické — k definitivnimu stanoveni diagndzy je nutné dité poslat k
psychologovi, psychiatrovi nebo détskému neurologovi

- v klinické praxi se u déti od 2 let véku vyuziva skala CARS (Childhood Autism Rating Scale)
= nejpouzivanéjsi v bézné praxi psychologu
=poskytuje orientacni informaci o zavaznosti zjiSténé poruchy
= stanovuje se vyvojova uroven ditéte, jeho mentdlni a dalsi dil¢i schopnosti —
aktudlni i potencionalni
- podle zjiSténé Urovné intelektu ditéte rozliSujeme autismus:
e vysoce funkéni
e stfedné funkéni
e nizce funkéni
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Diferencialni diagnostika:

- dulezita je zkuSenost a praxe vysetrujiciho a diagnostikujiciho psychologa nebo lékare

- nutné rozpoznat jiné psychiatrické jednotky jako napt. schizofrenii s ¢asnym pocatkem,
specifické poruchy tedi a jazyka, poruchy uceni na zdkladé poruchy reci, mentalni retardaci,
elektivni mutismus, obcesivné-kompulsivni poruchu, poruchu socidlni komunikace a socidlné
uzkostnou poruchu v détstvi

- détsky neurolog cilené patra po skale neurogenetickych syndromd, jako je Angelman(yv,
Rettdv, Downuy, fragilniho X chromozomu, komplexu tuberdzni sklerdézy, a po radé
dédi¢nych poruch metabolismu, kde autismus mUize byt pouze jednim z projevl (viz vyse
,autismus symptomaticky, syndromovy, sekundarni")

- velmi ¢asté jsou poruchy zraku nebo sluchu = kromé neurologického, psychiatrického a
psychologického vysetteni vidy dopliiujeme vysetfeni ORL, foniatrické a logopedické
vySetieni se zhodnocenim sluchu a fedi, elektrofyziologickd vysetreni, nejlépe véetné video
EEG a spankového zdznamu, MR zobrazeni mozku, screening na dédi¢né vady metabolizmu a
genetiku.

V diagnostice pomahaji genetické metody = vySetfeni karyotypu a molekuldrné genetické
testy

Rettliv syndrom:
- geneticky heterogenni syndrom s incidenci 1 : 10 000
- znamy pouze u divek
- v 75-85 % pripadul byl abnormalni gen rozpoznan na distalnim dlouhém raménku X
chromozomu (
- charakteristicky obdobim normalniho ¢i témér normdlniho vyvoje do 7-24 mésicd, pak se
objevuje regres a dochazi ke ztraté manudlnich a verbalnich dovednosti
Priznaky:
e je zpomalen rist hlavy, objevuji se stereotypni pohyby rukama typicky pripominajici
,myti“ a divka neni schopna ruce ucéelné pouzivat
e ochuzuji se socialni zajmy a schopnosti
e vyskytuji se epizody hyperventilace
e problém se Zvykdnim potravy
e vyviji ataxie trupu a skolidza ¢i kyfoskolidza; u nékterych spasticka dystonie
e (asto byva pridruzena epilepsie

Terapeutické moznosti:
- hlavnimi metodami uc¢inného zmirnéni symptoma jsou naddle:
e Casné vychovné intervence
e speciadlné-pedagogické vedeni autistickych déti
e behaviordlni a edukacni terapie
e programy, které uci rodice, jak s témito problematickymi détmi spravné jednat.
Farmakoterapie
- symptomaticka Iécba a zlstava pouze |écbou doplnkovou
e neuroleptika
e nékteré antidepresiva
e psychostimulancii
e agonisty alfa 2-adrenergnich receptor (clonidin)
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e selektivnimi serotoninreuptake inhibitory
= muze byt U¢inna na rizné komplikujici a doprovodné behavioralni problémy, jako jsou
afektivni labilita, iritabilita, hyperaktivita, nepozornost, agrese, sebeposkozovani, stereotypie
a onanie.
= vétSina autistickych pacientl jejich nasazeni viibec nepotrebuje, protozZe i tyto Iéky mohou
u nékterych druhotné nepfiznivé plsobit na naladu a chovani.
- péce o déti s détskym autismem je komplexni. VyZaduje spolupraci fady specialistl —
pediatra, specidlniho pedagoda, psychologa, pedopsychiatra, neurologa, foniatra, logopeda.
Zakladem komplexni péce o déti s détskym autismem je specificky vychovny, edukacni a
psychoterapeuticky pfistup.
- vyuziti edukacénich program(i zaloZenych na vizualizaci instrukci umozZiuje autistickému
ditéti lépe porozumét socialnim situacim, ucit se socidlnim dovednostem, a tak zlepsit
socidlni adaptaci ve svété = programy PORTAGE a TEACCH.
- pfi ovlivnéni nezadoucich projevi v chovani autistickych déti (neklidu, ale hlavné
sebeposkozovani) se z psychoterapeutickych pristupli s Uspéchem vyuziva kognitivné
behavioralni terapie a specidlnich behavioralnich program.

Détska mozkova obrna
Poruchy hybnosti
- tvofi abnormality pohybu a postury
- spojené se zménou svalového napéti
- patfi k nim napfiklad dyskinesy, dystonie, spasticita, ataxie i periferni paresy
- nejcetnéjsi poruchou hybnosti v détském véku je détska mozkova obrna (DMO)
bmMO
- je ndsledek prenatalni, postnatalni nebo rané postnatalni [éze vyvijejiciho se mozku
(definice vylu€uje progresivni a degenerativni onemocnéni)
- neni stav progresivni, ale neni neménny
- k poruse hybnosti se mnohdy se pripojuje: epilepsie (33 %), poruchy citlivosti, smysla a
vnimani, poruchy uceni (40 %), kognice, komunikace, chovani nebo mentalni retardace,
tézké zrakové postizeni je u 19 % déti
- faktory podilejici se na vzniku DMO:

e Prematurita (menej jako 28 t. gestacniho véku)

e nizkd porodni hmotnost (menej jako 1500 g)

e predispozi¢ni patolog. procesy (onemocnéni placenty)

e neonatdlni komplikace (periventrikuldrni leukomacie)

e mnohocetnd téhotenstvi

e perinatalni patologie placenty (abrupce, porodni asfyxie, chorioamnionitida)
- strategie prevence DMO:

e prevence predcasného porodu a preeklampsie

e akutni terapie magnezium sulfatem a kortikoidy

e nasledna lécba porodni asfyxie fizenou hypotermii

- tradic¢né se klasifikuje podle anatomické topografie postizeni:

e mono-
e hemi-
o di-

kvadrupareticka forma)
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- podle patofyziologického typu hybné poruchy:
e spastické formy
e nespastické formy: s dyskinesami, dystoniemi, hypotonii

- typ poskozeni vétSinou odpovida obdobi vzniku léze

- v prvnim a druhém trimestru vznikaji poruchy vyvoje

- na zacatku tretiho trimestru to je periventrikularni leukomalacie (PVL) a
intraventrikuldrni hemoragie (IVH)

- ke konci tfetiho trimestru vznikaji |éze kortikalni, subkortikalni a |éze hluboké
mozkové Sedi

- hybnou poruchu pfi détské mozkové obrné zplsobuje postizeni supraspinalnich

hybnych center, kortikospindlnich traktl, segmentdlnich spinalnich okruh( a

muskuloskeletdrniho systému.

- v zavéru nalezu objektivniho vysetfeni hodnotime:
1. formu (spastickd, dyskineticka nebo atakticka)
2. distribuci (bilateralni — diparesa, kvardu-, unilateralni — hemi-)
3. miru postizeni (GMFCS | - V)
4. komorbidity (epilepsii, mentalni retardaci, smyslové poruchy)
- U pacientd ¢asto pozorujeme postupny vyvoj formy DMO (rozvoj spastické diparesy
z plvodniho stadia hypotonie ¢i rozvoj jasného obrazu dyskinetické formy)
- Uplného nalezu dité dosahne az ve véku dvou &i Ctyr roka.

- projevuje se: globalni mentalni ¢i hybnou dysfunkci nebo izolovanou poruchou chlize,
kognice, rastu ¢i vnimani

- komplikace DMO: spasticita, kontraktury, obtize s jidlem, sialorhoe, obtize pfi komunikaci,
osteopenie, osteopordza, fraktury, bolest a funkéni gastrointestinalni abnormality, obstipace
a zvraceni

Diagnostika:
- fada neurometabolickych a neurogenetickych chorob ma fenotyp DMO — tfeba

v diagnostice odlisit:
- glutarovou acidurii typu 1
- deficit syntetazy holokarboxylaz, argindzy, glukézo-6-fosfat dehydrogendzy, pyruvat
dehydrogenazy
- 0 Zellwegerutv syndrom,
- adrenoleukodystrofii...... (dalSich xy veci )
- hodnotici Skaly:
e Mezinarodni klasifikaci funkci, disability a zdravi (ICF/WHO) = hodnoti télesnou
strukturu, télesné funkce, aktivitu a participaci, faktory osobnosti i faktory prostiedi
e Ashworth, Tardieu a rozsah pohybu =hodnoti pouze efekt na Urovni télové struktury
a funkce
e GMFCS (Gross Motor Function Classification System) a MACS (test manualnich
schopnosti — The Manual Ability Classification System), PEDI (Pediatiric Evaluation
of Disability Inventory), Functional Independence Measure (FIM) pro dospélé a
WeeFIM pro déti = kvantifikuji a monitoruji vyvojové mezniky, hodnoti zakladni
funkce i dovednost a kvalitu Zivota
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- Udaje z analyzy chize (Gait Analysis) poskytuji dilezité informace pro stanoveni problému
ditéte s DMO

- GMFCS: funkéni test pro hodnoceni miry a naslednych zmén v hrubé motorice pomoci
standardnich volnich pohybu (volni hybnost, chiize a sed)

- pouziva se mezi 1-18 rokem véku v riznych kategoriich pacientl v zavislosti na funkénich
schopnostech a limitacich — déli postizeni na pét stupnt

- Siroce akceptovana a lze ji pouzivat i v primarni péci

- doporucuje se ji dité klasifikovat béhem kazdé kontroly; zejména, pokud je dité mladsi 4 let
- také pomaha anticipovat komorbidity ve vztahu k mife postizeni

- srozumitelné popisuje postizeni a definuje indikace pro intervence v jednotlivych vékovych
skupinach (lze tuto klasifikaci také pouzit pro rozhodovani, planovani vhodnych lé¢ebnych
postupl a pro hodnoceni jejich vysledka)

- vhodny prosttedek programu sledovani stavu kycli

Lécba détské mozkové obrny:

- cilem |é¢by DMO je zvétsit funkénost, zlepsit schopnosti a udrzovat zdravi ve smyslu
lokomoce, kognitivniho vyvoje, socidlni integrace a nezavislosti

- Uspéch terapie zavisi na jeji v€asnosti a intenzité

Lécba spasticity:

- 80 % déti s DMO ma spasticitu

- u ostatnich dominuji dyskinesy, dystonie, hypotonie, ataxie

- |é¢ba spastickych poruch hybnosti pfi DMO je multimodalni = vyZaduje multidisciplindrni
tymovy pfistup (pediatr, fyzioterapeut a ergoterapeut, ortoped, protetik, détsky neurolog a
rehabilitacni |ékar, logoped, dale psycholog, socialni pracovnik a pedagog)

- pouzity typ |écby zavisi na pacientovych symptomech

Modality lécby:
e rehabilitace = zaméfuje se na svalovy tonus, abnormalni hybné vzory, kontrolu
postury, Citi, percepce a paméti.
-cilem rehabilitace, ergoterapie, logopedie a psychoterapie je také zlepSovat
interakce pacienta a pe€ovatele i poskytnout podporu rodinam
- Vojtav princip = synonymem pro rehabilitaci se u nas
1. Oralni medikace:
- indikace k redukci svalového tonu je individualni
- |é¢ba je Casové omezena a uplatiiuje se u vyssi stupnti GMFCS IV -V (vzacné llI
e benzodiazepin — klonazepam tImi extrapyramidové projevy
e ordlni baclofen (je-li ITB kontraindikovan) =snizuje svalovy tonus predevsim
na dolnich konéetinach
- zlepSuje funkce a usnadnuje péci
- cilem je redukce svalového tonu, tj. zmirnit bolesti, usnadnit polohovani a
péci; preklenovaci lécba v akutni situaci

e tizanidin
e kanabinoidy — sativex s kanabinoidy THC a CBD redukuje spasticitu u ¢asti
pacientu

- k jeho nezadoucim ucinkdm vsak patfi zvyraznéni axialni i cervikalni
hypotonie a spavost.
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- redukce spasticity nastava vlivem GABAergniho plsobeni

- ordlni medikace vhodna jen pro kratkodobou a stfedné-dobou [é¢bu s limitaci davek

- NU: negativni G€inky na kognici, somnolence, hypotonie, cefalea, nauzea, vomitus/sedace,
habituace

2. Ortézy a pomUcky:
- indikace ortéz a pom{cek zavisi na zvyklostech
- cil spociva ve zlepsSeni funkce a participace v dennich aktivitach, v prevenci a/nebo redukci
nadmérné svalové kontrakce (s tvorbou kontraktur a deformit kosti), prevenci abnormalnich
pohyb( v kloubech, prevenci strukturdlnich deformit k redukci potieby operace
- pouzivaji se spolecné s rehabilitaci, aplikaci Btx, podavanim baclofenu, s neurochirurgickymi
a ortopedickymi vykony

3. Injekce BTX-A
- moznost lé¢ebného snizeni nadmérného svalového napéti u déti s détskou mozkovou

obrnou
- Btx plisobi prechodné = oslabi nadmérnou svalovou aktivitu; snizi aferentni aktivitu
svalovych vieten; znamy ucinek na CNS
- tim se zabranuje vzniku biomechanickych zmén pfi spasticité: zkraceni Slachosvalové
jednotky a zvétSeni poméru Slacha:sval
- zlepsi se funkce vlivem:

a) redukce spastickych ko-kontrakci;

b) redukce spastické dystonie;

c) prodlouzZeni zkracenych svald,

d) korekce slabosti antagonista.
- indikovany pro vSechny stupné GMFCS
- indikace casné 1écby:

a) intervence usnadni dosdhnout vyvojového cile, ktery odpovidd véku ditéte;

b) asociované intervence (napt. dlahy) neprerusi dalsi vyvoj;

c) muskuloskeletarni patologie nepokrocila k fixnim kontrakturdm a deformitam kosti
- indikace pozdni 1é¢by:

a) usnadnéni péce;

b) zmirnéni bolesti;

c) udrzeni funkce;

d) pooperacni péce
- cil 1é€by: korekce dynamické kontraktury svalu u jednoho nebo vice kloubd (multietazova)
- je tfeba stanovit predem a vztdhnout je k GMFCS nebo MACS (Manual Ability Classification
System)
- klinické cile |é¢by u déti Ize rozdélit do 5 oblasti:

a) zlepseni funkce,

b) prevence ¢i lé¢ba muskuloskeletalnich komplikaci,

c) zlepSeni komfortu,

d) usnadnéni péce a e) zlepSeni postury
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- dosazZeni cile podpofi |éCebny program kombinovany s protahovanim, pouZzitim
ortéz a funkénim cvicenim. U vétsSiny pfipadu je tfeba povazovat |é€bu Btx jako
pfidavnou terapii, a ne terapii nahrazuijici.
-pro stanoveni cile 1é¢by a hodnoceni terapeutického vysledku dosazeného za standardnich
podminek se pouziva GAS (Goal Attainment Scale

-2 Zadna zména v pavodnim stavu ditéte.

Mirné zlepsent, které ale nedosahuje definovaného cile lécby.

Davkovani a modifikace davek: 0 Dosazeni definovaného cile 1écby:.
- pro kazdé lé¢ivo je tieba vypoditat individualni davky ‘1 Zlepseni mirné pesdhlo definovany cil lécby.
- vypocet davky kazdého Iéciva se zaklada na: +2 Zlepseni jasné presahlo definovany cil lécby.

1) celkové davce pfi jedné aplikaci;

2) celkové davce na kilogram hmotnosti pfi jedné aplikaci,

3) na davce pro jednotlivy sval,

4) davce na jedno misto injekce,

5) davce na kilogram hmotnosti pro jeden sval
- pfi ureni aplikované davky je tfeba:

a) nezvySovat davku pro jednotlivy sval;

b) neprekrocit davku pro jednotlivé misto aplikace;

c) pocet cilovych svalu fidit klinickou potfebou;

d) vyvarovat se nedostatecnych davek;

e) peclivé urdit celkovou davku vzhledem k modifikujicim faktor(m.
- faktory modifikujici ddvky BTX-A: tize DMO podle GMFM, pfidruzené diagndzy (dysfagie),
dominujici typ hybného postizeni, aktivita indikovaného svalu, velikost svalu, stav nutrice....

- snizeni nadmérného svalového napéti vlivem BTX zacind do 14. dne po aplikaci, obvyklé
trvani ucinku je od 1 do 6 (az 9 i vice) mésicl
- injekéni |1é¢by se cykly opakuji, pficemz interval mezi aplikacemi nema byt kratsi nez 12
tydnu
- pro opakovani [é€by botulotoxinem jsou rozhodujici:
a) zlepsSeni funkce;
b) zlepseni rovnovahy a postury;
c) zmirnéni bolesti a zlepSeni komfortu.
- tfi typy NU BTX-A:
o fokalni: mistni oslabeni presahujici terapeuticky cil (nebyla respektovéna velikost
svalu, davkovani, fedéni nebo byla zvolena neodpovidajici lokalizace)
- distdIni nezadouci ucinky (dysfunkce mocového méchyre pfi nedodrzeni davek a
fedéni nebo pti odchylné lokalizaci aplikace)
e generalizované: pfi postupech non-lege artis (davkovani a redéni)
e metodické: hematom (vzacny pfi pouziti jehel 27 - 30)
neni zaznamenana lokalni infekce, jsou zndmé komplikace pfi pouzité algosedaci i
pfi celkové anestézii

- botulotoxinovu lécbu je tfeba kombinovat s dalSimi modalitami |éCby: s fyzioterapii,
ergoterapii, logopedickou péci, s ortézami, s pristroji (roboty) asistovanou lé¢bou, s druhou
farmakoterapii, pfipadné s chirurgickymi intervencemi

- |é€ba je vysoce Ucinna
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4. Ortopedie.
- v€asné zahajeni kontrol, pravidelné konzultace a multioborové hodnoceni s
frekvenci v zavislosti na mife postizeni.
- indikace ortopedické korekce je pro vsechny stupné GMFCS, ¢asnéjsi vykony pfi
vysSich stupnich GMFCS
- cilem je optimalizace motorického vyvoje, korekce spasticitou vyvolanych
strukturalnich zmén u jednoho nebo vice kloub( (vice etdaZzové) k prevenci
sekundarnich kostnich deformit

- svalova nerovnovdha vyvolana spastictou mize zpUsobit neurogenni luxaci kycli

5. Kointervence aplikaci botulotoxinu (Btx-A) a ortopedickych korekci
- adaptivni pristup pfi l[é¢bé
- pti spasticité se béhem rlstu postupné vyvijeji fixni muskuloskeletarni deformity
- poskytuji cetné vyhody: déti jsou pfi prvni korekci starsi; snizuje se potireba re-
korekci; korekce jsou méné radikalni a pfi spravném pouZiti Btx vice Uspésné;
aplikace Btx simulovat ucinek korekce

6. ITB —intrathekalni aplikace baclofenu programovatelnou pumpou

- Btx je neucinny jako izolovand |écba pfFi tézké generalizované spasticité

- u téchto pacient( je indikované kontinudlni intrathekalni podavani baclofenu

pomoci implantované pumpy

- indikovany je u vyssich stupnd GMFCS (vzacné lll) IV -V

- redukce spasticity a zlepseni kvality Zivota

- Intrathekalni poddni programovatelnou pumpou pres spinalni katétr umozni

ucinnou lé¢bu 100 — 1000x mensimi ddvkami neZ per os.

- limitace: je riziko technickych komplikaci, infekce; je mozny negativni vliv na
skolidézu a zvyraznéni axidlni i cervikalni hypotonie

7. Selektivni zadni rhizotomie
- minimalizuje nebo eliminuje spasticitu
- selektivné se pretina ¢ast svazeckl zadnich kofenu v rozsahu segmentli L2 - S1
- pooperacni komplikaci mlze byt dysfunkce kontinence, porucha ¢iti, vyrazna
hypotonie, pretrvavajici dorzalgie, deformity patere, luxace kycli
- kvylucujicim kritériem SDR patfi athetosa, ataxie, dystonie, rigidita; hypotonie
trupového svalstva; asymetrie nalezu; snizena svalova sila na dolnich koncetinach,
tézké deformity a kontraktury koncetin. Velmi vyznamné je riziko luxace kycle a
rozvoje skoliosy.

8. Lazenska lécba

9. WalkAid
- pouZziva se k posilovani antagonistu

10. Cl-terapie (CIMT — constraint induced movement therapy = pohybova terapie
vyvolana omezenim)
- dominantni koncetina se fixuje a procvicuje se pareticka paze. Nasledné je vsak
potfeba doplnit i cviéeni s bimanualni aktivitou. Casto se pouZiva rehabilitaéni pFistroj
MOTOmed — trenazer uréeny pro pasivni i aktivni trénink sval( dolnich a hornich
koncetin.
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11.

12.

Dynamické lykrové ortézy =maji formu: Sortek ,,V posledni dobé se pridavaji dalsi

|écebné postupy. Patfi k nim bunééna ,nervovy systém-posilujici“ (neuro-restorative)
lé¢ba pouZzivajici kmenové buriky. Embryonalni kmenové buriky/ progenitor
(unipotentni) se cili do corona radiata obou frontalnich lalokd a dale lumbalni punkci
intrathekalné. Za dva tydny se podavaji pupecnikové mezenchymalni kmenové buriky
intravenosné transfuzi. LéCbu lze za 6 az 12 mésicl opakovat. Studie ucinku vsak
neprokazaly zadné zlepSeni kvality Zivota.

Hlubokd mozkova stimulace (DBS — deep brain stimulation) =pfi tézkych
dyskinetickych formach ma vyznamné positivni Ié¢ebny Ucinek s elektrodami
zavedenymi oboustranné do oblasti pallida. Zlepsuje zejména polykani a zmiriuje
cervikalni i axidlni dystonie.

Poruchy hybnosti vyvojového benigniho charakteru

- skupina abnormalit pohybu, které se objevuji u novorozenca, kojenc( i u déti.
- typicka je nepfitomnost dals$i neurologickych projevi a ptizniva prognosa

71

benigni "jitterness = u novorozenct do dvou tydnud véku "

- pretrvava jeden az dva mésice, ale vzacné i jeden rok

- projevuje se paroxyzmalnim, stimulem vyvolanym tremorem brady a koncetin

- sekundarné se objevuje pfi abstinenénim syndromu novorozencd, po vysazeni léCiv,
hypokalcemii, hypoglykemii, nizkém magneziu, hyperthyroidismu, pfi hypoxické nebo
metabolické encefalopatii

- diagnostika: video, bézné laboratorni testy, EEG, pfipadné iktaIni video-EEG
benigni spankovy myoklonus = u novorozenc(i od dvou tydnud do véku Sesti mésicl
- sekundarné se také objevuje pfi abstinenénim syndromu novorozenct

- paroxyzmalni myoklony jsou bilateralni, difuzni, rytmické, synchronni a opakuijici se
na koncetinach

- objevuji se pouze ve spanku a konci s probuzenim.

- diagnostika: pomahda domaci video a EEG (vylu¢ujeme epilepsiu)

benigni myoklonus raného kojeneckého véku= patrny ve véku od 6 mésicll do 2 let;
aleiod 1 rokuazdo3let

- pfi paroxyzmalnich, kratkych nebo déle trvajicich kontrakcich koncetin Ize zjistit
spoustéci faktor

- diagmostika: pozadame o domaci video; indikujeme interiktalni a iktalni EEG, MR
zobrazeni mozku

- vylu€ujeme epilepsiu

rytmické pohyby pfi spanku maji za¢atek od 3 mésicl. Mnohdy pretrvavaji do
dospélosti. Patfi k nim rytmické stereotypni pohyby velkych svalovych skupin béhem
usinani. Sekundarné se objevuji pfi psychiatrickych onemocnéni. Diagnosu usnadni
domaci video. Pfi pochybnostech indikujeme video-polysomnografii. Rodice ujistime
o pfiznivé prognose.

spasmus nutans = Ize pozorovat ve véku od 4-18 mésicu; ale i od 18 mésict az od 3
let

- konéi zpravidla do jednoho aZ dvou let po zaéatku. Je paroxysmalni kyvani hlavy,
asymetricky nystagmus a uklon hlavy

- diagnosa vyZzaduje podrobné neurologické a ocni vysSetfeni s video-zaznamem, MR
zobrazenim mozku, zrakovymi evokovanymi potencialy a elektroretinografii. Po
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vylouéeni pocetnych spasmus nutans-like stav( pacienta pravidelné kontrolné
vySetfujeme.

paroxysmalni tonické deviace pohledu vzhtru (okulogyrické krize, "stropky") zacinaji
kolem 5 mésict véku;

- konci obvykle do véku 4 let. Lze pozorovat konjugovanou deviaci pohledu vzh(ru s
flexi krku, bez zmény védomi

- sekundarné se objevuji pfi mozkovych tumorech, leukodystrofiich, malformacich
mozku, choromozomalnich anomaliich

- po podrobném neurologickém a oftalmologickém vysSetieni volime pomocna
vySetfeni: video-zaznam, iktalni EEG, zobrazeni MR mozku, ocni vySetfeni, evokované
potencialy a elektroretinografii. Z 1éCiv se podava L-dopa. Pacient ma pravidelnd
kontrolni vySetfeni. Je mozna prognosa poruch uceni.

benigni paroxysmalni torticollis =zacatek od 3 mésicl véku; ale také Sirokym
rozsahem od 1 do 30 mésicu

- konci také obvykle do véku 4 let

- charakterizuji ji rekurentni paroxyzmalni abnormalni postury hlavy. Mohou se
pfipojit dalsi projevy: dradzdivost, nausea, vomitus, bledost a ataxie. Stavy
dokumentuje domaci video-zaznam. Oc¢ni vySetifeni a EEG nasleduje zobrazeni MR
mozku a krku véetné michy. Rodi¢iim vysvétlime prognosu. Mnohdy je v rodinné
anamnese positivni Udaj o vyskytu migrény; muze se jednat o vékové-vazanou
manifestaci komplexu chorob souvisejicich s migrénou.

ransientni dystonii kojencti Ize pozorovat od 3 aZz 10 mésicl véku, s pretrvavani do 5
mésicl az 5 let véku. Objevuji se zachvatové abnormalni postury jedné koncetiny,
ukoncené pohybem. Rodice pozadame o domaci video. Provedeme MR zobrazeni
mozku.

"shuddering attacks" se hlava a ramena paroxyzmalné zachvéji, zatfesou. Zacatek je
do 1 roku véku a pred 4. rokem zachvaty konci. Diagnostice pomuze domaci video.
Nataci se EEG. Po vylouceni epilepsie ujistime rodice o benigni prognose. Dité pak
pravidelné kontrolné vysetfujeme.

infantilni masturbace (gratification behavior) je u malych déti pomérné ¢asta. Zac¢ina
mezi 2 mésicem az 6 rokem véku. Maximum je kolem 4. roku. M3 své typické projevy
s prekfizovanim dolnich koncetin, rytmickymi pohyby panve, tichym zvukovym
doprovodem, zrudnutim a pocenim. ProtoZe nedochazi k pfimé manipulaci s oblasti
genitalii, mohou byt masturbacni projevy mylné hodnoceny jako epileptické zachvaty,
paroxysmalni dyskineze nebo abdominalni bolesti (koliky). RozliSeni usnadni domaci
video, pfipadné video-EEG. Sprdvné rozpoznani pfiznakl muize dité usetfit naro¢ného
vySetfovani a neindikované |é€by (napf. antiepileptiky). Pfi diagndze infantilni
masturbace je nutné vyloucit sexualni zneuzivani, drazdéni perinea zanétem pfi
vulvovaginitidé, infekci mocovych cest nebo dermatitidé. Rodi¢am vysvétlime
podstatu. DulezZité je nenasilny pfesun pozornosti k jiné ¢innosti.

stereotypni pohyby u déti se zacinaji objevovat od 3. roku véku. Konc¢i vétSinou v
détstvi, ale mohou pretrvavat az do adolescence. Tvofi je zachvatové repetitivni
strukturované neucelné pohyby. Casto maji spoustéci faktor a moznost potlacit je
odvedenim pozornosti. V diferencialni diagnostice je tfeba vyloucit jednotky
autistického spektra a spektra mentdlnich retardaci. Pohyby dokumentuje domaci
video, video-EEG nalez. Rodi¢lim poskytneme informované vysvétleni. Je tfeba brat v

211



Uvahu moznost persistence do dospélosti i mozné riziko budouciho rozvoje
psychiatrické komorbidity.

e zrcadlové pohyby (mirror movements) s pocatkem mezi 3. a 4. rokem se vyskytuji do
7. roku véku. Znamenaji simultanni kontralaterdlni pohyby, které zrcadli volni pohyb
druhé ruky. Sekunddrni se nachazi pfi Kallmannové syndromu, syndromu Klippel-
Feilové nebo pfi kongenitalni hemiplegii. Video dokumentace je vyznamna. Pacienty
sleduje pravidelnym kontrolnim vysetfenim a potvrdime konec do 7 let véku.
Perzistujici zrcadlové pohyby jsou geneticky heterogenni. Mohou také byt fenotypem
genetické formy s mutaci genu DCC (deleted in colorectal carcinoma) na
chromosomu 18q21.2. Gen kdéduje receptor pro nectrin-1.

e Sandifertiv syndrom se manifestuje mezi 3. tydnem az 14. rokem véku. Pretrvava,
pokud neni Ié¢en. Charakteristickym pfiznakem je cervikalni dystonie s casovou
vazbou na pfijem stravy. Soucasti syndromu je gastroesofagealni reflux a hiatova
hernie. Diagnosu urci sonografické vySetfeni a pH-metrie. Lé¢ba spociva v
antirefluxovém reZimu a v chirurgické korekci.

PANDAS (pediatricka autoimunni neuropsychiatrickd porucha spojena (disorder associated)
se streptokokovou infekci)
- PANDAS patfi do skupiny autoimunnich chorob vyvolanych A b-hemolytickymi streptokoky
(ABHS)
- stanoveni diagnosy vyZaduje vyskyt péti specifickych kritérii:
(1) prepubertalni zacatek, obvykle mezi 3 az 12 rokem véku;
(2) obcesivné-kompulsivni poruchy (OCD) nebo tikové choroby ¢i obou;
(3) nahly "explosivni" zac¢atek priznakd a pribéh s opakovanymi nahlymi
exacerbacemi a remisemi;
(4) ¢asova zavislost exacerbace na infekci ABHS;
(5) ndlez neurologickych projevli béhem periody exacerbace priznaku (tiky,
hyperaktivita, choreiformni pohyby).
- tiky jsou vyrazné = postihuji hlavu, koncetiny nebo celé télo
- OCD se projevuje mytim a ocistou rukou
- ¢asté jsou psychiatrické komorbidity: emocni labilita, anxieta, noc¢ni désy, oposi¢ni chovani,
hyperaktivita a zhorseni Skolni vykonnosti
- mohou zpUsobit i dalsi infekéni agens: Borrelia burgdorferi, virus herpes simplex a
varicella zoster, Mycoplasma pneumoniae, influeza ¢i human immunodeficiency virus.
Diagnostika:
- spociva se stanoveni titru anti-streptokokovych protilatek (antistreptolysin O - ASLO) a
antiDNAse-B
- opakované vysetieni a kombinace obou metod je nejprikaznéjsi
- zvySené ASLO je totiz i pfi infekcich streptokoky A, C, G a mUZe byt zvySené i u nosic¢t ABHS
- titr ALSO nemusi byt pozitivni; dulezity je také udaj o vyskytu ABHS infekci v rodiné
Lécba:
- zaklada na specifické diagnose.
- pokud jsou symptomy zatézi a zpusobuji funkéni disabilitu indikuje se symptomaticka lécba
e pro OCD se podavaji inhibitory selektivniho vychytavani serotoninu
e pfi ADHD to jsou stimulancia;
e pro choreu antagonisté dopaminového receptoru, valproat nebo tetrabenazine
(tiapridal);
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e pro tiky antagonisté dopaminového receptoru, guanfacin, clonidin
= rutinni pouZiti antibiotik nebo imunitu modulujici terapie (kortikosteroidy, intravenosni
imunoglobuliny, plasmaferéza) se nedoporucuje!
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80. NEUROKUTANNI ONEMOCNENI

- skupina chorob, které postihuji predevsim kizi a nervovy systém

- mohou se objevit zmény také v dalSich systémech organismu = multisystémova
onemocnéni

- fadi se k neurovyvojovym abnormalitam, k neurogenetickym a heredo-familiarnim
chorobam

- manifestuji se od porodu do dospélosti a maji ¢asto velmi variabilni klinicky projev s
moznosti ¢astéjSiho vyskytu nadorl kiiZze, nervového systému a ostatnich organf

- patfi sem:

neurofibromatosy (NF)

tuberdzni sklerosy (TSC)
syndrom Sturge-Weber (SWS)

e nemoc von Hippel-Lindau, ataxia-telangiectasia (AT)

e hypomelanosis Ito (HI)

- spolecné rysy: vrozeny charakter na zakladé poruchy diferenciace zdrodecnych list(i —
predevsim neuroektodermu; vyrazna variabilita klinického obrazu s ¢asto vékové vdzanou
manifestaci klinickych priznaki

- maji prevainé autozomalné dominantni charakter dédi¢nosti
- vSechny neurokutdnni syndromy se povazuji za poruchy vyvoje neuralni listy
- dominuje postiZzeni neuro-ektodermu, ale mohou byt postizeny vSechny tfi zarodecéné listy
- geny, které ovliviiuji utvareni neurdlni liSty, migraci nebo zavérecnou diferenciaci, maji
zaroven charakter tumor-suppressor gend (napr. pfi NF1, TSC1 nebo TSC2) a funguji jako
negativni regulatory rastu a proliferace urcitych tkani (s tim souvisi vysoka incidence
benignich nadorq, tak ¢astéjsi vyskyt malignich neoplasmat u téchto nemoci)
- rozdélujeme na:
1. skupinu ¢astych: neurofibromatosis von Recklinghausen typ 1 (NF1), typ 2 (NF2),
tuberdzni skleréza typ 1 a typ 2 (TSC1, TSC2), Sturge-Weber syndrom (SWS) a nemoc
von Hippel-Lindau (VHL).

2. na skupinu vzacnych a raritnich onemocnéni

Neurofibromatosis (hemoc von Recklinghausenova)

- rozdéleni:
e typl-NF1
e typ2- NF2

e schwannomatosa
e spinalni neurofibromatosa = nador michy s pozdé;jsi manifestaci

e autozomalné dominantni vyskyt skvrn café au lait
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- obé jednotky maji odlisny dalsi klinicky obraz a rozdilny vék manifestace + rozdilny
geneticky podklad

-typ 1 (NF1) na 17. chromosomu (17g11.2) a genu pro typ 2 (NF2) na chromosomu 22
(22g12.2)

Neurofibromatosis von Recklinghausen typ 1
NF1 charakterizuji:
- mnohocetnymi nddory centrdlniho i periferniho nervového systému
- zvyraznéna kozni pigmentaci
- |léze cév a vnitinich organu
- sklon k maligni transformaci

- autosomalné dominantni (AD) dédic¢nost, s variabilni expresivitou, ale prakticky dplnou
penetranci do dospélého véku

- nejb&znéjsSi monogenni onemocnéni postihujici nervovy
- ptiblizné polovina pfipadd ma sporadicky vyskyt (za jednu z moZnych pficin je napftiklad
povazovan vyssi vék otce v dobé poceti (pres 40 let, resp. 35 let véku))

- jedna z nejvys$Sich mutacnich rychlosti; 93 % novych mutaci je na paterndlnich
chromosomech

- prvni pfiznaky se vétSinou manifestuji v ¢asném véku

- vyrazna variabilita projevi NF1; dokonce i v jedné rodiné

- dallsi diagnostické pfiznaky jsou vékové vazané a s vékem jejich vyskyt
- NF1 heterogenni

- produktem genu NF1 je cytoplasmaticky protein neurofibromin

- neurofibromin inaktivuje tumor-gen p21ras podporou funkce GTPasy — méni tak
aktivni formu p21ras na formu inaktivni

- aktivni forma p21ras je specificky ristovy reguldtor astrocytd.
- NF1 gen ma funkci negativniho rGstového regulatoru a tumor-suppressor genu

- v mozku se naléza také ve spojeni s cytoplasmatickymi mikrotubuly= zapojeni do
pochodl v CNS

- mutace zpUsobuji vznik zkraceného a nefunkéniho neurofibrominu

- ztrata neurofibrominu ve Schwannové burice jako ndsledek ztraty funkce NF1 genu
vede ke zvySeni hladiny aktivované GTP-Ras

- dochazi k urychleni rastu a proliferaci
Patologie:

- zmény nachazime vSude tam, kde jsou cilové tkané pro plisobeni neurofibrominu jako
negativniho ristového regulatoru

- dochdzi k zméndm Schwannovych bunék, fibroblastu (neurofibrom, plexiformni ¢i difusni
neurofibrom), glii (gliom), osteoblastu (kostni zmény), intimy cévni stény (fiboromuskularni
dysplazie)

- neurofibrom = nejcastéjsim typem nadoru u NF1
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- neurofibromy postihuji pouze periferni nervovy systém a mohou byt lokalizované

kdekoli v jeho priibéhu

- béZné maji benigni povahu, mlze u nich dojit k maligni preméné, napf. u
plexiformniho neurofibromu (celoZivotni riziko maligni transformace na neurofibrosarkom)!
- gliom = nejcastéjSim nadorem centrdlniho nervového systému — prevazné pilocytarni
astrocytom grade |

- nizkého gradu: lokalizovany predevsim v priibéhu zrakové drahy (postiZzeny jsou
predevsim optické nervy a chiasma), ale mohou byt i mimo ni v oblasti mozkového kmene a
v dalSich oblastech mozku, mozecku, oblongaty a také michy

- vysokého gradu (do 1.5 %)
- neoplastické procesy, které se u NF1 vyskytuji ¢astéji nez v béZné populaci: leukemie,
WilmsUv tumor, neuroblastom a pheochromocytom , syndrom mnohocetnych endokrinnich

neoplasii, charakterizovany oboustrannym pheochromocytomem, meduldrnim karcinomem
stitné Zlazy, mnohocetnymi neurofibromy a skvrnami café au lait

Stanoveni diaghosy NF1:

- stale vyrazné zavisld na hodnoceni klinického obrazu a diagnostickych kriterii
— pro stanoveni diagndzy NF1 je nutna pritomnost 2 nebo vice z nasledujicich priznaku:

1) skvrny barvy bilé kdvy na kizi (skvrny café au lait) v poctu 6 a vice — do puberty o
praméru rovném nebo vétsim nez 5 mm; po puberté o priiméru rovném nebo vétsim
nez 15 mm.

2) dva a vice neurofibromi nebo jeden ¢i vice plexiformnich neurofibroma.

3) mnohocetny axilarni nebo inguinalni freckling (Crowe pfiznak)

4) typické kostni léze (dysplazie kfidla kosti sfenoiddlni nebo ztenceni kortikalni ¢asti
dlouhych kosti s nebo bez pseudoartrozy).

5) gliom optického nervu

6) 2 nebo vice Lischovy noduly (hamartomy duhovky) oboustranné

7) ptibuzny 1. stupné (rodi¢, sourozenec nebo potomek) s prokdzanou diagnosou NF1
dle uvedenych kritérii.
- nalez hypersignalniho loZiska na MRI mozku/michy v T2 vazenych obrazech — nazyvané
FASI, UBO nebo hamartom, protoZe dle soucasnych predstav signifikantné nezlepsuje
sensitivitu diagnostickych kritérii
- variabilita klinického obrazu:

» v novorozeneckém véku — skvrny café au lait, vzacné také plexiformni neurofibromy.
se

» v predskolnim a ¢asném skolnim obdobi — freckling manifestuje nejcastéji
» do 6 resp. 10 let véku — gliomy optiku

A\

pred pubertou a v jejim prabéhu neurofibromy (u Zen byva progrese neurofibrom
jesté v obdobi téhotenstvi)

» v dospélosti — vyskyt Lischovych nodulll (hamartomy iris)
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- vyznamnou pomoci pro ¢asné stanoveni diagnosy NF1 do 3 let véku je rodinny vyskyt NF1 u
pfibuzného 1. stupné (oba rodi¢e by méli byt vySetfeni z hlediska vyskytu skvrn café au lait,
podkoznich neurofibrom a Lischovych nodul

- Legius

syndrom — podobny NF1

- ndlez skvrn café au lait a freckling na kuzi, ale nejsou pritomny Zzadné nadorové

procesy

- WatsonGv syndrom — charakterizovany dominantné dédi¢nou pulmonalni stendzou,
skvrnami café au lait na kUzi, moZnou pfitomnosti mentdlni retardace

- v soucasnosti se rozviji pfima DNA diagnostika

Klinické projevy:

- maji nadorovy i nenadorovy charakter

- progresivné se chovajici onemocnéni

pomérn

skvrny café au lait (barvy bilé kavy) = viceetné svétle hnédé okrsky klize, nej¢astéji
lokalizované na trupu (ale také na koncetinach, na obliceji); hladké, jasné ohrani¢ené
a s pravidelnou pigmentaci; prakticky u vSech pacientd s NF1

- vznikaji nahromadénim pigmentovanych melanoblast( (z neuralni listy) na basalni
vrstvé epidermis

- objevuiji se jiz u novorozencl a jejich pocet pfibyva do obdobi

freckling= menej ¢asté; rlzny pocet drobnych okrouhlych makul se zvyraznénou
pigmentaci a podobného charakteru jako u CAL

- nachazeji se v podpatzi a v tfislech a objevuji se mezi 3. a 5. rokem véku
hyperpigmentace = lokalizovadna na krku, kolem ust

neurofibrom = mize se objevit kdekoliv v prlibéhu periferniho nervu; benigni nador
vychazejici z nadmérné rostoucich Schwannovych bunék

- manifestuji v dobé pred zacatkem puberty ¢i béhem ni — ojedinéle nebo ve
skupinach v prabéhu perifernich nerv(

- obvykle se po cely Zivot pomalu zvétsu;ji

- nejtypictéjsi jsou pendulujici mollusca fibrosa a podkozni neurofibromy

- nejsou tedy pro NF1 specifické, ale v poctu vétsSim nez 2 predstavuji jedno

z diagnostickych

kriterii

- plexiformni neurofibrom = muZe se objevit na vSech ¢astech téla, kde jsou periferni
nervy

- nékdy na povrchu hyperpigmentace a/nebo hypertrichosu a mohou byt
€ rozsahlé

- infiltrativny; riziko transformace benigniho nadoru na maligni tumor
schwannomy, juvenilni xantogranulomy, lipomy = muzou se objevit
hamartomy duhovky = mnohocetné noduly na duhovce
- oftalmolog je detekuje na duhovce pfi vysetieni s pomoci stérbinové lampy
- nezpUsobuji poruchu zraku, jsou ale velmi uzitecnym diagnostickym kritériem
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maly vzrist + makrocefalie

anomalie skeletu= kongenitalni dysplasii dlouhych kosti nalézt v tibii; skolidzy;
zhorseni kvality kostni struktury (patologické fraktury); pseudoarthroza tibie.

bolest hlavy =bez pfitomnosti strukturalni léze

systémova arteridlni hypertense =nejcastéjsi cévni anomalie u NF1 na podkladé
fibromuskularni dysplasie

loziska zvySeného signalu v T2 vazenych obrazech = v oblasti basalnich ganglii,
globus pallidus, mozecku, v oblasti optické drahy, thalamu, mozkového kmene a
subkortikalné v temporalni oblasti — nesyti se po poddani kontrastni latky; nelze je
zobrazit CT vysSetfenim

od low-grade gliom( se odliSuji nepfitomnosti mass efektu a vétSinovou absenci
syceni po podani kontrastu

Neurologické projevy NF1:

pét hlavnich kategorii

kognitivni poruchy = mentalni retardace; poruchy vyvoje reci, poruchy uceni a
chovani, abnormalni zrakové-prostorové funkce

nadory intrakranialni = gliom (hlavne v oblasti zrakovej drahy; polovica
asymptomaticka + v oblasti mozg. kmena), ependymom, meningiom, maligny
schwannom

(neurofibrom se v CNS nevyskytuje a benigni schwannom mozkovych nervi je
prevazné u NF2)

nadory perifernich nervli = mohou postihnout kazdy z vétsich nervl; mohou také
vychdzet z oblasti autonomniho nervstva inervujiciho rGzné vnitfni organy

intraspinalni nadory =manifestuji se pomaleji nez nadory nitrolebni; asymptomatické
se nalézaji jen pfi MR zobrazeni

cévni mozkové prihody =zplsobi nahly rozvoj neurologickych pfiznak; na podkladé
cerebrovaskuldarniho onemocnéni s postupnym uzavérem cév; nejcastéji postihuji
supraclinoidni ¢ast arteria carotis interna nebo jednu z jejich vétSich vétvi

Neurofibromatosis von Recklinghausen typ 2

- geneticky a klinicky liSi od NF1.

- méné

- rozvoj mnohocetnych benignich nadorl prevazné centralniho nervového systému (CNS) =
typicky je oboustranny vestibularni schwannom

- (AD) dédi¢nost
- gen lokalizovan na dlouhém raménku chromosomu 22q11

- genovym produktem je schwannomin — synonymum Merlin

- protein bunécné membrany a predpoklada se, Ze zajistuje spojeni bunécného
skeletu a membrdany; ma ulohu v regulaci mezibunééné adheze; slouzi tak jako tumor

- pfi NF2 témér chybi ve vSech schwannomech a v mnoha meningeomech ¢i
ependymomech

Stanoveni diagnosy NF2:
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- zaloZzena na klinickém zakladé

1) Ke stanoveni diagnosy NF2 je tfeba splnit jedno z nasledujicich kritérii:
1) oboustranny vestibularni schwannom diagnostikovany pomoci MR zobrazenim
mozku s podanim kontrastni latky;
2) pribuzny 1. stupné (rodi¢, sourozenec nebo potomek) s potvrzenou diagnosou NF2
a ndlez jedné z nasledujicich moznosti u pacienta
a) pomoci CT nebo MRI mozku diagnostikovany jednostranny tumor VIII. hlavového
nervu;
b) plexiformni neurofibrom
c) neurofibrom a/ nebo schwannom (dva nebo vice)
d) gliomy (dva nebo vice)
e) juvenilni zadni subkapsularni katarakta (oboustranné)
f) meningeom (dva nebo vice)
g) intrakranidlni nebo misni tumor diagnostikovany zobrazovaci metodou
h) od roku 1999 navic ,,doplrikové kritérium“: kalcifikace mozkové tkané

Klinicka manifestace:

- NF2 je progresivni onemocnéni (mortalita v priméru do 15 let od stanoveni diagnosy)
- vék pfi zac¢atku NF2 a jeji klinické projevy jsou u ¢lenl rodiny podobné (rozdiel od NF1)
e oboustranny vestibularni schwannom (u vice nez 95 % pacient()
- prvnim pfiznakem byva tinitus, porucha sluchu nebo ataky vertiga
- zaCinaji byt symptomatické prevaziné v puberté nebo v obdobi po ni
- mohou vzniknout mnohdy soucasné, na ostatnich mozkovych a perifernich nervech

- projevuji se expansivnim procesem v mostomozeckovém koutu nebo rozsifenim
ganglion Gasseri. Surditas je u 44 % pacient(

e skvrny café au lait — pocet jen vzacné vyssi nez Sest

e Chybi freckling

e intradermalni i jinde lokalizované neurofibromy (u 20 % jedinct s NF2)
¢ naduhovce nejsou pfitomny Lischovy noduly

e katarakta cocky v détském véku

e retindlni hamartomy byvaji

o krece

e nadory perifernich nervl (schwannomy, neurofibromy)

- pfistanoveni diagnosy NF2 je nutny podrobny rozhovor s rodinou

Lécba NF2:

- symptomaticka

- feSeni vestibuldrnich schwannom( je predevsim chirurgické
- schwannom se mikrochirurgicky odstranuje

- implantace ABI — auditory brainstem implant = slouZi k zachovani sluchového kontaktu;
zavadi se pfi oboustranném vyskytu soucasné po mikrochirurgické extirpaci schwannomu
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- ostatni nadory jsou feseny neurochirurgem nebo chirurgem dle lokalizace a klinické
potieby
- symptomatické komprese michy se resi bezodkladné

Schwannomatosis

- pfitomnost mnohocetnych schwannoma (benigni nadory, rizika malignizace zatim nejsou
uvadéna)

- od NF2 klinicky odliSuje nepfitomnost vestibuldrnich schwannomu

- mlUZe mit aZ u 1/3 pfipad( segmentalni charakter (schwannomy lokalizovany na jedné casti
téla — koncetiny, trup paravertebralné)

- (AD) dédicné

- gen lokalizovan také na 22. chromosomu (22q), nesouvisi s genem pro NF2, ale je v jeho
tésné blizkosti

Stanoveni diagnosy:

1) jedinec starsi nez 30 let véku;

2) snalezem dvou nebo vice schwannomU (kromé intradermalnich
schwannomu — ty nejsou diagnostické), kdy:
a) alesponi jeden je histologicky potvrzeny;
b) soucasné u pacienta neni MRI vySetfenim prokazan vestibularni
schwannom;
c) souc€asné u pacienta neni prokdzdana mutace NF2 genu;
nebo jedinec s jednim histologicky prokdzanym schwannomem (nesmi se
jednat o vestibularni schwannom) a s pfibuznym prvniho stupné, ktery ma
vySe uvedenad kritéria (kritéria odpovidajici schwannomatose).

- segmentalni schwannomatosa se diagnostikuje pfi splnéni vySe uvedenych kritérii na jedné
z koncetin nebo paravertebralné v oblasti 5 a méné na sebe navazujicich obratll patere

Klinické projevy:

e chronicka bolest nékteré ¢asti téla (navazuje na pritomnost schwannomu)

Terapie: chirurgicka, resp. symptomaticka dle potreb pacienta

Tuberodzni sklerdza

- velmi variabilni multisystémové onemocnéni
- projevuje se:

e mentdlni retardaci

o epilepsii

e koznimilézemi

e postizenim rlznych organ(
- ma AD dédi¢nost (pfiblizné jedna tretina pripadu je hereditarni, zbytek na podklade novych
mutaci)
- produktem genu pro TSC1 je hamartin + TSC2 tuberin (Ulohou komplexu je regulovat
bunécny rust a proliferaci)
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Patologie:

- abnormality mohou byt v rdznych systémech — v mozku, na oku, kdzi, ledvinach, srdci a
plicich.

- mozog:

e kortiko-subkortikalni tubery = najviac charakteristické; viceCetna tuha loziska
glioticky zménéné tkané rizné velikosti, které predstavuji vyvojovou — dysplastickou
zménu mozkové klry a pfilehlé ¢asti podkofi; lokalizovany v zavitech kterékoliv ¢asti
mozkovych hemisfér (nej¢astéji ve frontalnich lalocich)

e subependymalni noduly (SEN) = mnohocetné malé uzliky nadorového charakteru,
které se nalézaji ve sténé postrannich komor aZ do oblasti foramen Monroi ; bézny
nalez kalcifikaci

e subependymalni obrovskobunécné astrocytomy (SEGA) =vznikaji ze
subependymalnich nodulli zejména v prostoru okoli foramen Monroi;

e patologické zmény myelinizace = v oblastech gliosy a v okoli kortikalnich tuber(

Diagnostika
- stanovena dle nalezu diagnostickych kritérii/priznak
- rozdéleny do dvou skupin:

1. na pfiznaky hlavni (11)

2. na priznaky vedlejsi (9)

- za jistou diagnosu TSC se povazuje nalez alespon dvou hlavnich nebo jednoho hlavniho a
dvou vedlejsich pfiznak

- pravdépodobna diagnosa TSC se zvazuje pfi pritomnosti jednoho hlavniho a jednoho
vedlejsiho ptiznaku.

- mozZna diagnosa TSC zahrnuje jedno hlavni nebo jedno vedlejsi diagnostické kritérium

- neurologicky obraz ale zahrnuje (mimo diagnosticka kritéria) také epileptické zachvaty,
autismus nebo pervazivni vyvojové poruchy, mentalni retardaci a rizné vyvojové poruchy
uceni a chovani

- MRI vySetfeni je nejsnadnéjsi cesta k potvrzeni diagnosy TSC
- kortikalni tubery (u 95 aZ 100 % pacientud s TSC) = zesileni Sedé hmoty kiry;
hyperintensni v T2 vaZenych obrazech

- subependymalni noduly (SEN) =hypointensni na T1 vazenych obrazech
- vySetfeni s podanim kontrastni l[atky — gadolinia mGze byt ndpomocné pro odliseni
SEGA od SEN, protoZze SEGA po podani kontrastu enhancuje, SEN nikoliv

- CT vySetieni zobrazuje rozptylend mnohocetna loziska kalcifikaci o velikosti az do nékolika
centimetrd.

- EEG a vysetfeni likvoru maji maly jen diagnosticky vyznam

- diagnosu lze potvrdit az dle zavéru genetickych testll (molekularné geneticka vysetreni
mutaci genu TSC1 a TSC2)

Klinické nalezy:
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- mohou se znacné lisit s ohledem na vék pfi za¢atku projevi onemocnéni, s ohledem na
zavaznost pribéhu onemocnéni a rychlost jeho progrese

- ¢asto objevuji az v dospélosti

- nej€astéjsimi pricinami umrti je u TSC epilepticky status, onemocnéni ledvin, nddory mozku
a plicni lymphangiomyomatosa

- hlavni klinické projevy:

mentalni retardace

kiece

koZni léze

nadory rdznych organti, véetné mozku

epileptické zachvaty =nejcastéji se vyskytujici obtizi
autismus nebo pervasivni vyvojové poruchy

hypomelanotické makuly (depigmentované névy, podobajici se vitiligu), tvofi
lozZiska ovalného tvaru s nepravidelnymi okraji; pfedevsim na trupu a na koncetinach

angiofibrom =Cervené papuly na nose, bradé, tvarich, v licnich oblastech

fibrosni plaka= ploché fibromy; vétSinou lokalizovana frontalnég, ale také v oblasti
ocnich vicek, podél hranice vlasti nebo oboci a/nebo ve vlasaté ¢asti hlavy

Sagrénova kdze = nestejnomérné silna nerovna klze, Sedozelené nebo svétle hnédé
barvy. Vyskytuje se nej¢astéji v ohrani¢enych oblastech lumbosakrdlné na zadech a
ma charakter epidermalniho névu.

fibromy =kolem nehtl a/nebo v nehtovém lGzku
skvrny café au lait (7 az 16 % jedinc(l) — nepatfi mezi diagnosticka kritéria TSC
intrakranidlni nadory — v porovnani s neurofioromatosou méné casté
renalni postiZzeni — dva typy:
o polycystické ledviny
o renalni cysty ve spojeni s angiomyolipomy

onemocnéni srdce — postihuje 50 % vSech jedinct s TSC

Lécba a prognodza:

rapamycinu = na kinasu m-TOR

analogy rapamycinu (napf. sirolimus, everolimus) -maji proti plvodnimu Iéku méné
nezadoucich ucinkd, se nyni zacinaji uzivat k ovlivnéni angiomyolipom0 (AML) ledvin,
SEGA a je zvazovan jejich efekt na angiofibromy, ale dokonce také na poruchy
chovani a epilepsii.

antiepileptiky — vigabatrin (Sabril tbl). Tento Iék je |ékem volby také u déti

s infantilnimi spasmy — pfi TSC nebo bez této diagnosy

neurochirurgické terapie s resekci jednotlivych kortikalnich epileptogennich tuberd.
Pfistup je otevienou kraniotomii

Sturge-Weberliv syndrom (encefalotrigeminalni angiomatosa)

sporadické onemocnéni
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Diagnostika:

- se stanovuje na zakladé pritomnosti nebo absence kozZnich, o¢nich nebo neurologickych
obtizi

- SWS charakterizuje vaskularni/kapilarni névus barvy portského vina (v horni ¢asti obliceje
v misté vystupu 1. a Casto také 2. vétve trigeminu)

- koincidence nalezt cévniho névu v obliceji s epileptickymi zachvaty

- MRI mozku (u kojenct mlize byt MRI vySetfeni bez podani kontrastu normalni

- CT vysetfeni — mlze lokalizovat intrakranidlni kalcifikace rGzné velikosti. (skor v starSom
veku)

- ukladaji se charakteristicky v paralelnich liniich (,railroad tracks” — ,Zelezni¢ni
koleje”) nebo se vini a staceji

- nejvyraznéjsi v okcipitalné a parieto-okcipitalné na strané vyskytu koznich zmén
- Glaukom se m{iZe objevit v novorozeneckém véku nebo se rozviji v prlibéhu let

- charakteristicky je také soucasny vyskyt nitrolebni cévni anomalie — leptomeningealni
angiomatosy — lokalizované ipsilateralné k névus flameus

Patogenesa a patologie:

- dUsledkem vyvojovych zmén embryondlniho cévniho plexu

- nasledkem lokalni poruchy vyvoje cévniho zasobeni v obdobi 5. az 8. tydne gestace pak
dochazi k postizeni obliceje, oka, leptomening a mozku

- model angiomatosy s malym pritokem v oblasti leptomening: angiomatosu provazi chuda
Zilni drendz povrchového kortexu; proto v mozkové tkani vznika alternativni cesta pres
lokalné rozsifené transmedularni Zily; ipsilateralni choroidalni plexus se prepliuje, az k
znamkam méstnani. Tim kortex, tak i okolni bila hmota, trpi chronickou hypoxii. Nakonec
dystrofické zmény a ztrata tkané vedou ke vzniku kalcifikaci

- cévni zmény vysvétluji neurologické ptiznaky a moznost vyvojového postizeni
- opakované trombdzy a poruchy mikrocirkulace v oblasti leptomeningealni angiomatosy
zpUsobuji postupné zhorsovani neurologického nalezu.

- zakladni makroskopicky patologicky ndlez pfi vySetfeni mozku: je leptomeningealni
angiomatosa (predevsim okcipitdlné a parieto-okcipitalné)

Klinicky obraz:

e névus flameus je na klzi = patrny jiz pfi narozeni

e fokalni nebo generalizované epileptické zachvaty =obvykle jsou prvnim
neurologickym pfiznakem

o kiece

e mentalni postizeni (vacSinou spolu s ki¢mi, pacosi bez kif¢ov si mentalne normal)
e hemiparesy a hemiatrofie = v dusledku chronickej hypoxie

e bolesti hlavy cévni etiologie

e vyvojové opozdéni

e mentalni retardace
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e glaukom
e hemianopsie
Terapie:

- tfeba trvale sledovat vzhledem k rizikim rozvoje glaukomu, kieci, bolesti hlavy a
stroke-like episod

Nemoc von Hippel-Lindau-ova, angiomatosis retinae et cerebelli

- spolec¢ny vyskyt cerebelldrniho hemangioblastomu s misni angiomatosou, mnohocetnymi
vrozenymi cystami pankreatu a ledvin a karcinomu ledvin

- AD s neuplnou penetranci
- manifestuje aZ ve druhé a treti dekadé Zivota

- priznaky: nédhlé nitroocni krvaceni nebo syndrom zadni jdmy lebni s pfiznaky syndromu
nitrolebni hypertense nebo s mozeckovymi ptiznaky

- retinalni hemangiomatosu
- hemangioblastom CNS: miecha, v mozg. kmeni
- neoplasma v mozecku — najéastejsia
Terapie:
- interferonem a thalidomidem zamérena proti novotvorbé cév se nyni testuje u
progresivnich hemangioblastom( CNS

- spolu s |ézi retiny a mozecku se objevuji pofetna postizeni dalSich oblasti: cysty pankreatu,
rendlni cysty, juvenilni rendlni karcinomy, cysty jater a epididymalni cystoadenomy

- VHL se v dospélosti také manifestuje renalnim karcinomem a pheochromocytomem
- hyperproteinorhachie — u vétSiny nemocnych

Ataxia-telangiectasia (AT)

- onemocnéni charakterizované pomalu progredujici mozeckovou ataxii,
okulomotorickou apraxii, choreoathetosou, telangiektasiemi na kiiZi a o¢nich
spojivkach, zvysenou vnimavosti pro sinobronchopulmonalni infekty, lymforetikularni
neoplasii, jinymi malignitami a citlivosti k ionisacnimu zareni

Patologie a patogenese:

- zakladni porucha spociva ve vyrazném vzestupu citlivosti bunék k ionisacnimu zareni

- dalsi zakladni charakteristikou AT je rozmanitost imunologickych zmén (nizké hodnoty
plasmatického i sekre¢niho IgA + témér konstantné snizena nebo hrani¢ni hodnota I1gG2 a
IgG4; IgE je snizené nebo chybi u 80 az 90 % pacientll) = humoralniho deficitu (nedostatek
protilatek proti rlznym bakteriim a virim)

- Ubytek bunék = nejlépe patrny v oblasti kliry mozecku, kde jsou ztraty jak Purkyriovych
bunék, tak bunék vnitfni granularni vrstvy.

- starsi pacienti maji demyelinizace zadnich provazc( a zadnich spinocerebellarnich traktl a
v nékterych pfipadech muze také bunék prednich roh misnich

Klinické projevy:
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e tumory zadni jamy lebni pocitame

e progresivni ataxie u déti mladsich nez 10 let véku (mozeckové pfiznaky jiz
v kojeneckém a ¢asném détském véku; obvykle po zacatku ch(ize)

e telangiektasie — bulbarni spojivce, o¢nim vicku, kofeni nosu, tvari, na usnim boltci,
krku a v kubitach. Stavaji se citlivé na slunecni svétlo.

e choreoatetosa — muze byt prvnim pfiznakem

e hypotonie, snizeni reflexa.

e mozeckovou atrofii

e psychické schopnosti se obvykle s progresi nemoci postupné zhorsuji

e opakovanymi sinopulmonalnimi infekcemi.

e Nadorové procesy jsou bézné = Nejcastéjsimi nadory, se kterymi se mizeme u
heterozygotl pro AT setkat, jsou nador( prsu.

e neobvykld forma diabetu: hyperglykemie, jen vzacné s glykosurii, neni pfitomna
ketdza, hypersekrece insulinu ani periferni resistence na ucinek insulinu.

Obecné se klinicky obraz postupné zhorsuje, tfebaze zhorSovani neurologického nalezu se po
obdobi adolescence zpomaluje. Pacienti umiraji na bronchopulmonalni infekce nebo na
malignity.

Diagnostika:

- K potvrzeni diagnosy se pouziva nékolik laboratornich testu

- Klinicky stanovenou diagnosu Ize potvrdit testem radiosensitivity (,,colony survival assay”),
pomoci imunoblotingu a nalezem mutace (Zvysené hodnoty hladiny alfa-fetoproteinu jsou u
vice nez 95 % pacientl)

Incontinentia pigmenti (IP), syndrom Bloch-Sulzbergeruv
- je X-vazané (dominantné dédi¢né) onemocnéni (XD) s letalnim pribéhem u muzi

- charakterizuje je volny prestup melaninu z melanocytud v basalni vrstvé epidermis do
povrchové dermis

- koZni Iéze maji v novorozeneckém obdobi podobu papulosnich a bulosnich zmén a erytému
- pozdéji jsou kryty tvrdou krustou se zbytkovou pigmentaci

- kozni |éze vedou podél pribéhu dermatom (Lischkeho linie)

- Casté jsou ocni a zubni defekty

- neurologické pfiznaky jsou: neprogresivni; epileptické zachvaty kompensovatelné l1é¢bou,
spasticitu pfi hemiparese nebo diparese, mikrocefalii a mentalni retardaci.

Hypomelanosis of Ito (Hl)

- onemocnéni charakterizované hypopigmentovanymi vinutymi lézemi na trupu, hlavé nebo
koncetindch, s distribuci v priibéhu dermatomu neboli Blaschkovych linii

- typické: mentdlni retardace a epileptické zachvaty, makrocefalie, hemihypertrofie,
autismus (10 %), rlizné ophtalmologické abnormality.

- ¢tvrty nejéastéjsi neurokutanni syndrom, jednd se o vzacné onemocnéni
- Terapie — symptomaticka
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Legius syndrom

- vyskyt skvrn café-au-lait (CAL) na k(zi spolu s axialnim nebo inquinalnim frecklingem (ndlez
drobnych okrouhlych hyperpigmentovanych makul na kizi), které maji obdobnou distribuci
jako pfi neurofibromatose typu 1 (NF1

- dalsi ptiznaky: makrocefalie, urychleni ristu obvodu hlavy, relativné ¢asté kozni lipomy,
Noonan-like dysmorfie obli¢eje, projevy ADHD, poruchy uéeni nebo poruchy vyvoje reci

Proteus syndrom
- charakterizuje jej mozaikovy nadmérny rust ¢etnych tkani, kdy prerdstani je nepravidelné,
progresivni a Casto asymetrické
- nejCastéji postihuje koncetinu, ale mlize byt i v jiné ¢asti téla
- na kGzZi jsou linearni epidermalni névy
- specifické jsou cerebriformni névy pojivové tkané — na ploskach, vzacné i na rukou nebo na
jinych mistech téla.
Diagnéza:
- vyZaduje pfitomnost vSech tfi obecnych kritérii: a) mozaikovou distribuci lézi; b)
sporadicky vyskyt; c) progresivni priibéh.
Komplikace:
- predevsim ortopedické disledkem prerlstu koncetiny s tézkymi funkénimi a
kosmetickymi nasledky

- omezena hybnost, cévni malformace a operacni vykony jsou riziky s predispozici
k hluboké Zilni trombdze a plicni embolizaci

PHACE(S)
- nezname etiologie

- charakterizuji je: malformace zadni jamy lebni (P), facidlni hemangiomy (H), arterialni a
cerebro-vaskularni abnormality (A), kardiovaskularni abnormity (C) a abnormality o¢i. Casto
se pridava pismeno S u pacient(, ktefi maji ventralni kongenitalni defekty (rozstép sterna
nebo supraumbilikalni raphe

- predominanci u dévcat

Syndrom Wyburn-Mason-av (VMS)

- kongenitdlni neurokutdnni syndrom s telangietasiemi, s varikosnimi nitrolebnimi
aneurysmaty stfedniho mozku, s cévni anomalii postihujici zrakovy systém (¢asto racemosni
angiomy retiny nebo orbitdlni AVM) a s névus flammeus v obliceji

- primérny vék v dobé diagndzy je 23 let pro muze a 16 rokd pro divky
- mnozi pacienti jsou asymptomaticti
- nej€astéjsim prvnim priznakem jsou bolesti hlavy, retroorbitalni bolest a hemiparéza

- pacienti mohou také mit opozdény psychomotoricky vyvoj, iritabilitu, mozeckové dysfunkce
nebo Parinaudlv syndrom, epileptické zachvaty
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Syndrom Klippel-Trenaunay (KTS)

- kongenitdlni syndrom charakterizovany koznimi névy, zZilnimi varixy a hemihypertrofii
dlouhych kosti a mékkych tkani

- obvykle postihuje jednu z koncetin.
- na koncetiné je patrny lymfedém.

Syndrom blue rubber bleb névu (BRBN)
- vzacny syndrom asociace koznich cévnich névl a gastrointestinalniho krvaceni

- vaskularni léze mohou byt také v jinych orgdnech: v plicich, na pleure, perikardiu, na srdci,
v jatrech, sleziné, na peritoneu, jazyku, kostnich svalech, urogenitalnim systému, ocich a na
orofaryngu

- kozni |éze jsou malformace Zil a kapilar cyanotického vzhledu s elevaci v centru

- gastrointestinalni malformace postihuji tenké stfevo

- krvaceni vyvolava hypochromni anémii

- postizeni CNS se projevuje kife¢emi, opozdénim psychomotorického vyvoje a loZiskovym
neurologickym ndlezem

Hereditarni hemorhagické teleangiektazie (HHT) (Rendu-Osler-Weber
syndrom)

- AD dédicnou chorobou charakterizovanou AVM cetnych orgdni a teleangiektaziemi na
sliznicich a na klzi. - nejéastéjSim prvnim ptiznakem je epistaxe

- gastrointestinalni krvaceni je druhym nej¢astéjsim priznakem HHT

- koZzni teleangiektazie (az v pozdéjsim véku), teleangiektazie mohou byt v Ustech, na nosni
sliznici, na jazyku, rtech, nosu, na koneccich prstd, na trupu, pazich, v nehtovém llUzku nebo
spojivce.

- AVM centralniho nervového systému, plic, jater, horniho gastrointestinalniho traktu se
mUze projevit v jakémkoliv véku

- plicni AVM — Gnava pfi namdahavé pohybové aktivité, cyandzou a plicnim krvacenim

- 30-40 % AVM se projevuje trombotickymi nebo embolickymi cévnimi mozkovymi
prihodami, tranzitorni ischemickou atakou nebo abscesem.

- jaterni AVM se mohou projevit srde¢nim selhanim, portalni hypertenzi, ikterem, nebo
hepatdlni encefalopatii.

- pro diagndzu se pouziva klinické vysetfeni a molekularné genetické testy.
Klinickymi kritérii pro HHT jsou:

1) spontanni a opakované epistaxe, zejména nocni;

2) mukokutalni teleangiektazie na jazyku, rtech, dutiné Ustni, prstech nebo nose;
3) orgdnové AVM, nejcastéji plicni, mozkové, spinalni, hepatdlni, nebo
gastrointestindlni;

4) pfimi pribuzny s HHT (témér vsichni pacienti maji pozitivni rodinnou anamnézu).
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Tii z téchto kritérii jsou potiebna pro diagnézu HHT

- pacient s diagndézou HHT ma mit multisystémova vysetreni
- MRI mozku s gadoliniem odhali vétsi AVM

- mald AVM lze indikovat konven¢ni angiografii

Cutis marmorata teleangiectatica congenita (CMTC)
- sporadickd benigni kongenitalni cévni anomalie

- modro-fialové zabarveni kiize ma retikularni charakter, obcas s teleangiektaziemi a
ulceracemi

- |éze jsou obvykle na trupu nebo na koncetinach

- mohou byt lokalizované nebo generalisované

- ¢asto jsou unilaterdlni a neprestupuji stfedni ¢aru

- na kliZi zvyraznéné kapilary a Zily maji mramorovany, skvrnité namodraly vzhled ¢asto

s teleangiektaziemi a liniemi erytému — s vékem se objevuji atrofické zmény dermis kolem
cévnich anomadlii a vySe zminéné ulcerace

- na rozdil od cutis marmorata normdlnich déti v chladném prostredi, cévni vzor nezmizi
- benigni afekce; léze se Casem zmirfiuji. ulcerace se hoji rychle

- komplikace: fokalni atrofie; névus flameus (port-vine stain), hypoplazie nebo hyperplazie
koncetiny, kostni abnormality (asymetrie Ibi, micrognathie, dystrofické zuby, spina bifida),
aplasia cutis congenita, makrocefalie a neonatdlni ascites, generalizovanad fibromatdza,
porencefalie, hemiatrofie.

Cutaneo-meningo-spindlni angiomatosa, dermato-spindlni hemagiom (Cobb-
uv syndrom)

- cévni koZni névus je patrny jiz v novorozeneckém véku

- charakter névu barvy portského vina nebo angiokeratomu

- misSni angiomy a hemangiomy paterniho kandlu jsou v nejcastéji v Useku kréni a horni
hrudni patere

- neurologické priznaky se objevuji v détském véku, ale nékdy az pozdéji v dospivani a Casné
dospélosti, s rizikem Gtlaku michy a misni léze

- |é¢ba spociva v neurochirurgickém reseni, endovaskularnich vykonech a rehabilitaci

LEOPARD syndrome
-AD
- se prekryva se syndromem Noonanové (NS

- zkratka nazvl hlavnich ptiznaka: Lentigines, Ekg prevodni poruchy, O¢ni hypertelorismu,
Pulmonalni stenosy, Abnormity genitalii, Retardace rlistu a senso-neuralni hluchoty
(Deafness

- ma vékové zavisly fenotyp
- krk je kratky, ale bez kozni fasy
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- Cetné lentigines jsou ploché, ¢erno-hnédé makuly na obliceji, krku, horni poloviné trupu;
nejsou na sliznicich
- Skvrny café-au-lait

- polovina pacientll ma srdecni vady (pfevodni poruchy patrné na EKG a hypertroficka
kardiomyopatie)

Costello syndrome (CS)

- prenatdlni makrosomie, nasledovana neprospivanim, hrubou facidlni stigmatizaci, mentalni
retardaci, malou postavou, srde¢nimi vadami (nej¢astéji hypertrofickou kardiomyopatii,
defekty septa, ztluSenim nebo dysplasii chlopni a arytmiemi), muskuloskeletalnimi a koZznimi
abnormitami. U déti a v ¢asné dospélosti je riziko malignit (rhabdomyosarkom u 15 %,
meduloblastom). Perinasalné nebo perianalné se vyskytuji benigni kozni papillomata. CS je
zpUsobena germindlni missense mutaci genu HRAS.

Phacomatosis pigmentovascularis

Je osobitou kombinaci koznich hemangiom( s vyznamnymi okulokutdnnimi pigmentacemi
melanocytarnich névl. Hemanigomem je rozsahly névus barvy portského vina.
Melanocytdrnim projevem muze byt aberantni mongolska skvrna, névus Ota a névus Ito.
Névus Ota je trvalé nehomogenni svétle Sedé, ¢erné nebo hnédé zabarveni kize obliceje v
oblasti inervace horni a stfedni vétve n. trigeminus, ¢asto ve spojitosti s ipsilateralni
pigmentaci oka. Byvaji také neurologické abnormity.

Dalsi skupinu neurokutannich syndrom( charakterizuje porucha keratinizace.

Neuroichthyosis (kongenitalni ichthyosa se spastickou paraparesou a
mentalni retardaci)

- neprogresivni onemocnéni

- AR

- neurologické pfiznaky

- ma Cervenou, zesilenou, lomivou kizi s hyperkeratdzou na dlanich a ploskach a zejména
nad flexory

- keratosis palmoplantaris — variata s extensivnim zrohovaténim, tvorbou otlakl a
bradavcitymi vyrastky na dlanich a ploskach

- spojuje se s mentalni retardaci a neprogresivni epilepsii
- Refsumova choroba (ataxia hereditaria polyneuropathica) miva generalizovanou ichthyézu
s pomalu
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81. DETSKA MOZGOVA OBRNA

Definice:

- termin popisujici skupinu onemocnéni postihujici vyvoj hybnosti a drZeni téla a jsou tak
pficinou omezeni pohybovych schopnosti

- pricinou je neprogresivni poskozeni vyvijejiciho se mozku plodu nebo ditéte

- porucha hybnosti je ¢asto doprovdzena poruchami v oblasti senzorického vnimadni, kognice,
komunikace, percepce, chovdni a pfipadné i epileptickym onemocnénim

- pre stanoveni diagndzy DMO je vidy zasadni pfitomnost hybné poruchy (OBRNA), pficina je
vzdy v poskozeni funkci mozkovych struktur (pod tento termin tedy neni mozno zaradit
nasledky poruchy struktur jinych (micha, nervy, svaly atp.). (MOZKOVA)

- k poskozeni musi dojit v obdobi raného vyvoje, pficemz neni jednoznacné stanovena horni
hranice, kdy jesté hovofime o DMO — uvadi se novorozenecké obdobi, vék 3-12 mésicu.
(DETSKA)

- priciny poskozeni CNS mohou byt u DMO rizné, ale vidy neprogresivni

Epidemiologie: uddvanad incidence DMO se pohybuje mezi 1-3 na 1000 Zivé narozenych déti,
kolisadni je ddno mimo jiné i rlznosti pouzivanych definic a klasifikacnich schémat.

Etiologie a patogeneze: mUlzZe zplsobit jakykoliv patofyziologicky proces, ktery poskodi

v raném vyvojovém obdobi nékterou z oblasti mozku, kterd se podili na fizeni lidské motoriky
Diagnostika:

- zjiSténi anamnestickych Gdajl a klinickém vysetteni pacienta + specializované vySetrovaci
metody

- zakladni vySetreni: UZ, CT, nejlépe MRI mozku; rizné extenzivni diferencidlné diagnostické
patrani — zejména v oblasti metabolického a genetického vysetreni.

- i diagnostika asociovanych problém(: doplnéni objektivniho vysetreni sluchu (OTOAE,
BERA), event. zraku (funkéni vySetreni zraku, VEP)), s mentalni retardaci (vyvojova
psychologie), s epilepsii (EEG, videoEEG monitorace), ortopedické komplikace (RTG,
ortopedie)
Prognéza:

- lisi se dle konkrétni formy a jeji tize a dale dle pritomnosti dalSich asociovanych obtizi

(senzorické, kognitivni poruchy atp

Terapie:
- ve své rozvinuté formé je nevylécitelnd, to nas vSak nesmi v Zadném pfipadé vést
k terapeutickému nihilismu — DMO neni nelécitelna
- rehabilitacni péce — fyzioterapie = Vojtova metoda (Vojtlv princip, reflexni lokomoce) a
metodika dle manzell Bobathovych (Bobath koncept), u starsich déti i dalsi metodiky ci
jejich kombinace

- aplikace botulotoxinu — botulotoxin zpUsobuje po aplikaci do svalu lokalnim

ovlivnénim nervosvalovych plotének prechodnou (mésice trvajici) chabou svalovou obrnu
v misté aplikace.
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- k ovlivnéni svalové nerovnovahy
- problémem je spravnd indikace, vhodné zvolend davka a misto aplikace

- jde o symptomatickou terapii, pti které ménime spastickou obrnu v misté aplikace
na obrnu chabou
- peroralni podavani myorelaxancii — v této indikaci se vétSinou pouziva baclofen — derivat
GABA s myorelaxa¢nimi ucinky. Jeho efekt je ovSiem necileny a Gcinek omezeny. Vétsinou
nema vyrazny funkéni efekt, jde opét o symptomatickou terapii.

- Baclofenovd pumpa — u zavaznych stavl spojenych s tézkou spasticitou mozno poddvat
baclofen intratekdlné, kontinualné infuzni pumpou

- pouzivd u DMO pomérné ztidka a je doménou specializovanych pracovist

- (selektivni) dorzalni rhizotomie — neurochirurgicka technika, pfi které jsou ¢astecné
preruseny nékteré zadni miSni kofeny — narusi se tak zdkladni reflexni oblouk a dojde ke
snizeni spasticity v pfislusnych segmentech. Uvadi se spiSe mirny pozitivni efekt u nékterych
pacientU se spastickou diparézou, druhou eventualni indikaci je opét sniZzeni extrémni
spasticity a usnadnéni oSetfovani u nejtézsich stavu.

- prevence a lécba ortopedickych komplikaci

- zajisténi adekvatnimi pomUlckami (¢ast je mozno zajistit v ramci zdravotniho pojisténi

- polohovaci zafizeni, zdravotni ko¢ar, invalidni vozik)

s v

- zajisténi adekvatniho vzdélavaciho programu, na kterém se podili pfislusny specialni

pedagog
- zajisténi socidlnich potfeb pacienta a jeho rodiny (socialni pracovnici, rana péce)

Jednotlivé formy DMO:
Spasticka

¢ unilateralni (spasticka hemiparéza)

- projevuje se postizenim stejnostrannych koncetin
- horni konéetina vyznamnéji zasazena ve srovnani s koncetinou dolni

- klinicky obraz se rozviji postupné, v novorozeneckém a ¢asném kojeneckém véku pod
obrazem asymetrie hybnosti a eventualné predilekénim drzenim hlavi¢ky a pouzivanim
koncetin

- postupné dochazi ve druhé poloviné roku ke zvyraznéni poruchy, ktera se stava napadnou
- motoricky vyvoj ditéte a dosaZzeni milnikd vyvoje (lokomoce, vzpfimovani) byvaji zpozdény
(zpozdéni byva leh¢i nebo stfedni zavaznosti)

- vétSina déti dosahne relativné dobre pouzitelné samostatné chlize, ¢asto jiz v pribéhu 2.
roku Zivota

- hemipareticka chiize, delsi setrvani na zdravé koncetiné, cirkumdukce koncetiny na
postizené strané, stejnostranna horni koncetina byva ve flexi a pronaci — v lokti a zapésti
(toto drzeni se obvykle zvyraziuje pfi zatézi — béh atd.)

- Casta je asociace s epilepsii (50 % pripadl)

- ¢astou pric¢inou této formy DMO je porucha vyvoje CNS, prenatalni nebo postnatdlni
ischémie i krvaceni v povodi velkych mozkovych cév
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- mUZeme predpokladat vyznamny asymetricky nalez pfi zobrazeni CNS a v indikovanych
pfipadech vyloucit pfitomnost koagulacnich poruch

e bilateralni (spasticka diparéza, spasticka kvadruparéza)
- nejcastéjsi formou DMO
- relativné mirné funkéni dlsledky — tedy chodici pacienti s normalnim intelektem bez
senzorickych deficitl a jinych komplikaci, tak nejtézsi stavy — leZici pacienti se spornym
kontaktem s okolim a plnou zavislosti
- spastickd diparéza =definovana jako oboustranna spasticka porucha s vyznamnéjsim
postizenim dolnich koncetin (vSak patrny alespori minimalini klinicky nalez i na konéetinach
hornich)

- spastickd kvadruparéza = definovana jako stav s vyraznéjSim ndlezem na koncetinach
hornich nez na

- k diferenciaci mezi diparézou a kvadruparézou uvadi schopnost volniho Uchopu na horni
koncetiné (u diparézy

- klinicky rozvoj postupny (¢im dfivéjsi a napadnéjsi je symptomatologie, tim tézsi stav
mulzeme ocekavat)

- lehdi bilaterdlni spastické formy (spasticka diparéza) = charakteristické obvyklymi
zpozdovanim dosahovani vyvojovych milnikd v druhém pllroce véku s abnormni vybavnosti
primitivnich reflexd, s postupnym rozvojem spasticity

- k pozitivnim prognostickym zndmkam smeérem k dosazZeni pouZitelné bipedalni lokomoce je
dosaZzeni samostatného lezeni do 2. (event. 3.) roku véku

- samostatnd chlze byva dosaZzena v rizném véku

- charakteristicka je u ¢asti pacientl chlize po prednozi nebo na Spickach, pripadné
s poklesnutim v kolenou s tézkymi planovalgozitami nohou

- kognitivni poruchy nebyvaji pfitomny nebo jsou mirné

- u tretiny pacientl se muze vyskytnout epilepsie.

vvvs

déti zastavaji svymi schopnostmi a dovednostmi na urovni novorozence nebo malého
kojence, pomérné brzy se rozviji spasticky syndrom
- pravidlem byva vyznamna mentalni retardace
- abnormni drzeni kon€etin — pro vSechny bilaterdlni spastické formy je typické

—na hornich konéetinach je to drZeni ve flexi v lokti, pronaci predlokti a flexi
v zapésti, ruka mizZe byt seviena v pést

- na dolnich koncetindch je to drZzeni kycle ve vnitfni rotaci a equinovarosni ¢i
planovalgozni drzeni v oblasti hlezna

- charakteristicky je také rozvoj typickych ortopedickych komplikaci a kontraktur — na
dolnich koncetinach byva ¢asta tendence k subluxaci ¢i luxaci ky¢li, rozviji se
kontraktury adduktoru kycle, hamstring( a zkrdceni v oblasti Achillovy Slachy

- nej€astéjsi pricinou spastickych bilateralnich DMO u

e predcasné narozenych déti = postizeni CNS cystickymi periventrikuldrnimi
leukomalaciemi (cPVL) a nasledkem vyssich stupnd peri-intrakranialniho krvaceni
(IVH/PVH)
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e udonosenych novorozencl =nasledkem perinatalni asfyxie, prenatalnich infekci
nebo vrozenych vyvojovych vad

Dyskinetické

- pomérné vzacné

- charakteristické vyrazné ménlivym tonem se stfidanim rigidity a hypotonie, ¢asto

v zavislosti na emocnim stavu pacienta a dale vyskytem mimovolnich dyskinéz, které mivaji
charakter pohyb choreiformnich nebo atetotickych

- podle ptevahy pfiznak(l se odlisuji dvé podskupiny

- neschopnost pacienta zaujmout stabilni polohu, coz vyznamnym zplsobem narusuje jeho
hybné schopnosti, které jsou navic ruSseny mimovolni motorikou, kterd ma i vyrazné
negativni ,kosmeticky“efekt

- porucha orofacidlni motoriky s poruchou pfijmu potravy a tekutin a fecovych

- jen vzacné se rozvijeji kontraktury a dalsi ortopedické komplikace

Priciny:

- vzacnou pricinou je jadrovy ikterus

- Castéji se vyskytuje jako ndsledek tézké porodni asfyxie, i kdyZz prevaziné s urcitou primési
spasticity

Ataktické

- rozviji se z poc¢atecni hypotonie a je spojena s harmonickym opozdénim psychomotorického
vyvoje

- postupné se objevuji znamky trupové instability, ataxie a poruch rovnovahy

- vyskytuje se spolu s vyznamnou mentalni retardaci

- hybna porucha zde obvykle nebyva kardinalnim problémem, vétSina déti zvlddne pomérné
kvalitni bipedalni lokomoci, problémem byva spiSe zavazna mentalni retardace.

Neklasifikovatelné a smiSené formy

- formy u kterych nachazime kombinace pfiznak( z rGznych forem — dystonie se spasticitou,
spasticita s hyperkinezami, spasticita s ataxii atd.
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82. SEXUALNiI DYSFUNKCE U NEUROLOGICKYCH ONEMOCNENI

- sexudlni dysfunkce zahrnuji riizné stavy, kdy se jedinec nemuze podilet na sexualnim vztahu
tak, jak by si pral

- sexualni reaktivita = chdpdna jako psychosomaticky proces, ve kterém se na vzniku jejich
poruch podileji jak psychologické, tak somatické déj

- existuje rozdil ve vnimani sexuality z pohledu muze a z pohledu Zeny

- muz byva ¢asto povazovan za dobyvatele, za viidce, pana rodiny, ochranitele apod

- to znamena, Ze je v kteroukoli chvili schopen pohlavniho styku, pfedani svych dominantnich
genU jedné i vice partnerek, tudiZ kdykoli dosdhne erekce a ejakulace

- Zeny, na rozdil od muzd (dle cetnych odbornych i laickych udaja) kladou v sexudlnim Zivoté
vétsi dliraz na harmonicky vztah, porozuméni, mazleni, néhu a dokonale ztopofeny muzsky
ud u nich nehraje zdaleka nejdUleZitéjsi roli

ZAKLADY ANATOMIE A FYZIOLOGIE:
- pohlavni organy jsou inervovany tfemi typy nervovych vlaken:
e sakralnimi parasympatickymi nervy z misnich segmentd S2-4, kterd jsou cestou nn.
pelvici do plexus pelvicus a odtud co corpus cavernosus
= oznacovany jako kaverndzni nervy
e sympatickymi nervy z miSnich segmentt Th11-12 cestou nn. hypogastrici, ¢astecné i
nn. pelvici a nn. pudendi
e somaticka inervace za¢ina v miSnich segmentech S2-4 a cestou nn. pudendi a n.
dorsalis penis inervuje glans a k{Zi penisu.
- erekci zajistuje jednak sakralni segmentalni draha, ktera je zodpovédna za reflexni erekci a
jednak spindlni a supraspinalni struktury zodpovédné za psychogenni erekci
- regulace erekce penisu je zprostfedkovana i vzajemnym pusobenim neurotransmiter(
- ejakulace je slozity déj, ktery zahrnuje jednak sekreci semene zprostredkovanou
sympatickymi nervy a jednak kontrakce svall a ejakulaci, které jsou pod kontrolou somatické
inervace.
- u Zen se predpokladaji podobné neuralni mechanismy
- parasympatikus odpovida za vagindlni sekreci a zduteni clitoris a orgasmus je doprovazen
kontrakci cirkumvaginalnich sval(
- k spravnému fungovani sexudlnich funkci je nutna neporusenost centralniho i periferniho
nervového systému, ddle adekvatni hladiny a metabolizmus hypotalamickych a
hypofyzarnich hormona a intaktni pohlavni zlazy

KLASIFIKACE

1. Sexualni dysfunkce u muzi
Poruchy erekce
- chybéjici, nedostatecné nebo nespolehlivé ztoporeni muzského pohlavniho udu, ktery
znemoziuje nebo znesnadnuje uskutecnéni souloze
- jedna se o nejvice zkoumanou a lé¢enou SD u muzd.
- narQstd ¢etnost poruch erekce s vékem (ve véku kolem 40 let se uvadi vyskyt stfedni Ci tézsi
poruchy erekce u 22 % muz(, ve véku 60 let stoupd procento téchto poruch na 40 % a ve
véku 70 let az k 50 %)
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Pfedcasna ejakulace

- jednd se o neschopnost muze prodlouzit souloz na dobu delsi, nez je jedna minuta.
Relativni predc¢asnd ejakulace nastava tehdy, kdyz souloz trva kratsi dobu, neZ je doba
potiebnd k dosazeni uspokojeni muzovy partnerky (:D :D :D :D :D) Pfedcasna Ci relativné
predcasnd ejakulace se vyskytuje aZz u jedné tretiny muzl a na rozdil od poruch erekce se
tyto potize ve vys$sim véku vyskytuji méné ¢asto

Retardovana a chybéjici ejakulace
- pfedstavuje situaci, kdy ma muz pfimérenou erekci, je schopen uskutecnit pohlavni styk,
ale ejakulace se opozduje nebo se nedostavi vliibec. Tyto poruchy jsou v klinické praxi ridké.

Poruchy muzské sexualni apetence

- nedostatek sexualni touhy

- hypersexualita je podle nékterych autor( fazena k zavislostem, jako napft. alkoholismus, jini
ji charakterizuji jako kompulzivni ¢i impulzivni sexualni chovani, kdy tato vyplyva z potreby
zbavit se Uzkosti, deprese i napéti, ¢i neschopnosti odporovat impulziim vykonat urcité
jedndni. Dle jinych autor(l vSak neni hypersexualita poruchou. Je to jen jednani vybocujici

z obecnych spolecenskych zvyklosti urcité kultury.

2. Sexudlni dysfunkce u Zen

Anorgasmie

- jedna se o chybéni orgasmu pfi sexudlni stimulaci. Jako sexudlni poruchu ji
diagnostikujeme tehdy, kdyzZ se Zena pfi sexudlni stimulaci vzruSuje, ale nikdy nedosahne
nebo jen zfidka dosdhne orgasmu

Frigidita
- je chybéni sexualni touhy a sexudlni vzrusivosti.

Sexuadlni averze
- je odpor k sexudlni aktivité.

Vaginismus

- je reflexni kieCovité stazeni svalstva posevniho vchodu a dalSich sval(l panevniho dna,
které znemoznuje proniknuti penisu do pochvy. Tento projev ma charakter obranného
reflexu.

Dyspareunie
- jsou neprijemné nebo bolestivé pocity pri souloZi, ale bez projevl vaginismu.

ETIOLOGIE

- asi 52 % muzd mezi 40 a 70 roky trpi urcitym stupném sexualni dysfunkce, z toho asi 80 % je
- u Zen je dle vyzkumui z 90. let minulého stoleti uvadéno chybéni sexudlni apetence az v 55%
- poslednich let prevazuje u muzli organicka slozka nad psychogenni poméru 80 : 20

- jako nej¢astéjsi organicka pricina SD u muzli i Zen jsou udavany ateroskleréza a DM, které
jsou zodpovédné az za 50 % pripad SD
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V etiologii SD je tfeba zohlednit nasledujici faktory:

1. Obecna sexualni apetence — nékterym parlm vyhovuje sex jednou za pul roku, jinym
je nedostateény pohlavni styk dvakrat denné.
2. Sexualni partner — zda viibec existuje. Pti jeho absenci se Ize tézko vyjadrit

k eventualni SD.

Vliv vlastniho onemocnéni — lokalizace a stupen postizeni.

4. Doprovodna depresivni symptomatika — ta ma bezesporu velmi vyznamny (mnohdy i
hlavni) podil na potizich.

5. Nezadouci ucinky uZivané medikace — jako mozny d(ivod SD je uvadéna fada léciv:
rdznd antihypertenziva, antiarytmika, kardiotonika, antiulcerosa, antiglaukomatika,
hypolipidemika, neuroleptika, thymoleptika, inhibitory MAO a jind antidepresiva
predevsim z fady SSRI.

6. Efekt Iécby na metabolismus hormont

w

SEXUALNI DYSFUNKCE U NEUROLOGICKYCH ONEMOCNENI

Cévni onemocnéni mozku a michy

- zodpovidaji za 40 % neurologicky podminénych SD u muzi nad 50 letU

- SD muzZe byt ¢asnym markerem rozvijejicich se cévnich onemocnéni

- nejcastéjsim projevem u muzll je porucha erekce, u Zen porucha sexudlni apetence

Sclerosis multiplex (SM)

- sexualni dysfunkce se vyskytuji u 50 % Zen a 75 % muzl se SM

- u muzl jsou nejcastéji poruchy erekce, poruchy ejakulace, snizeni libida

- u Zen nejcastéji poruchy libida, poruchy dosazeni orgasmu, poruchy vaginalni lubrikace a
zména vaginalni senzitivity

Neurodegenerativni onemocnéni

Parkinsonova choroba — SD se objevuji u 50-70 % muz( a Zen

- u muzl jsou to predevsim poruchy erekce, ztrata sexualni apetence, snizeni libida
- u Zen porucha vaginalni lubrikace, snizeni sexudlni apetence, snizeni libida

Vertebrogenni onemocnéni a onemocnéni michy (Urazy, nadory, syringomyelie,

degenerativni vertebrogenni onemocnéni)

- SD se vyskytuje u 20-90 % téchto onemocnéni v zavislosti na lokalizaci l1éze a mire
destrukce nervového systému

Epilepsie
- SD je pfitomna u 30-60 % muzl a Zen, vice u loZiskovych epilepsii, u Zen vice pfi uzivani
fenytoinu, u muzd pak vice pfi uzivani fenobarbitalu a primidonu

DIAGNOSTIKA SEXUALNI DYSFUNKCE:

- predevsim rliznymi formami dotazniku

- v prvni fazi to jsou zkracené formy a v druhé fazi upiné verze mezinarodné uznavanych
dotaznikl sexualniho zdravi jedince

- pro muze je nejcastéji uzivan ,,Mezinarodni dotaznik pro hodnoceni erektilni funkce (IIEF)“
a pro zeny , Index sexualnich funkci Zeny (FSFI)

- uzivaji se i objektivni mechanicka ¢i elektronicka vysetreni
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- napr. u muzl s poruchami erekce se vyuziva falopletysmografie, ktera zjistuje
objemové zmény penisu pfi erotickych podnétech, nebo se vysettuji nocni sexudlni penilni
tumescence

TERAPIE SEXUALNI DYSFUNKCE U NEUROLOGICKYCH ONEMOCNENI:

- odviji se od prevazuijici pficiny obtizi

- je téz v radé pripadl odlisSna u muzd a u Zen

- umuzl je v soucasné dobé k dispozici fada farmakoterapeutickych moznosti ovlivnéni

obtizi, u Zzen se musime vétsSinou spolehnout na urcité psychoterapeutické postupy

Psychoterapie

- raciondlni psychoterapie, dynamicka psychoterapie, hypnoterapie, tréninkova
psychoterapie.

Farmakoterapie

- androgeny, yohimbin, sildenafil, tadalafil, (vardenafil), apomorfin, sedativa,
antidepresiva. V soucasné praxi |écby SD u muzi se jevi jako velmi pfinosné uzivani
sildenafilu a tadalafilu vzhledem k uddvanym udajdm uspésnosti Ié€by az u70% pacientd
se SD zpusobenych rliznymi funkénimi ¢i organickymi pfic¢inami. U pfedcasné ejakulace a
u Zenskych SD se s ¢astecnym efektem setkavaji sedativa a antidepresiva (ovSsem
s pfihlédnutim k jejich moZnému nezadoucimu ucinku k vyvolani SD).

Nefarmakologické zplsoby Iécby

- intrakaverndzni injekce, podtlakové erektory, chirurgické [éCeni — cévni operace, penilni
endoprotézy
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83. PRIONOVA ONEMOCNENI

- prionova onemocnéni (transmisivni spongiformni encefalopatie — TSE) = vzacnd skupina
neurodegenerativnich nemoci postihujici zvirata a lidi
- vyznacuji se pritomnosti patologicky konformovaného proteinu — prionového proteinu
(PrP)
Prionovy protein (PrP)
- fyziologicky je prionovy protein (PrPc) exprimovan u mnoha bunécnych populaci, nejvice
vSak na bunééné membrané neuron(
- Uloha normalniho fyziologického prionového proteinu v organismu stdle neni objasnéna, i
kdyz se jedna o evoluéné vysoce konzervovany protein
- PrP se Ucastni déju spojenych s metabolismem médi, synaptickym pfenosem a ma ulohu
v signalni kaskadé apoptézy
- prion = patologicky zménény (,infekéni“) prionovy protein (PrP*¢), (Sc — scrapie — prionové
onemocnéni ovci zvané klusavka)
- schopny se sam replikovat i v nepfitomnosti nukleovych kyselin
- podkladem patologické konformace PrP je zména jeho tercidrni struktury do podoby tzv.
beta-skladaného listu
- PrPs¢, ktery je podkladem TSE, se od PrPc liSi pouze svou prostorovou konformaci
- PrP¢ ma vyssi podil a-helikaIni Sroubovice (kolem 40 %) a je snadno degradovatelny
- naproti tomu PrP*¢, sloZzeny z 45 % vlaken B-sklddaného listu a pouze 30 % a-Sroubovice
- vysledkem premény molekuly je silné hydrofobni varianta PrP s tendenci k agregaci, kdy
vznikaji oligomery PrPs¢, které ddle polymeruji az do tzv. amyloidovych plak = agregaty PrPs
jsou velmi odolné vuci fyzikdlnim a chemickym vlivim a v organizmu jsou béznymi tkanovymi
enzymy v podstaté nerozloZitelné
- jsou odolné k protedzam i k plsobeni tepla a zareni, na rozdil od vétsiny bilkovin nejsou
tyto molekuly denaturovany pfi teploté 100 °C, jsou také neobycejné rezistentni vici
dezinfekci a sterilizaci béZznymi metodami
- pFi¢ina zmény konformace PrP v PrP*¢ je stale neznama
- patologicky proces promény je v souc¢asné dobé povazovan za hlavni pfi¢inu neurotoxicity
- postupné dochazi k ,,spongiformni dystrofii“,:

e otok neuritti (vakuolizace, spongioza)

e zanik neuroni

e reaktivni zmnoZeni astrocytt — glioze.
- gen pro prionovy protein u ¢lovéka (PRNP) = kddovan na kratkém raménku 20.
chromozomu

Typy prionovych onemocnéni:
- postihuji kromé lidi celou fadu zvifecich druh
e vifeci:
» scrapie — nejstarsim znamym prionovym onemocnénim
o popsand u ovci a koz
» bovinni spongiformni encefalopatie (BSE) - nejznamé;jsim prionovym
onemocnénim u zvitrat— nemoc Silenych krav= zpUsobila obrovskou epidemii
zejména ve Velké Britanii a je spojena s prenosem na lidi ve formé specifického
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prionového onemocnéni zvaného nova varianta Creutzfeldtovy-Jakobovy nemoci
(vCJD)
e lidské
» Creutzfeldtova-Jakobova nemoc (CIN)-nejcastéjsim lidskym prionovym
onemocnénim
- vyskytuje ve tfech formdch: sporadickd, genetickd (familidrni)-velmi vzacne,
iatrogenni (spojena s invazivnimi neurochirurgickymi vykony, transplantaci rohovky a
uzivanim hormon( (gonadotropin, ristovy hormon) izolovanych z lidskych hypofyz)
- nejcastéji se vyskytuje sporadicka forma
- klinicky obraz = rychle progredujici demence s pfidruZzenim nejméné dvou ze Ctyr
nasledujicich projevi: myoklonus (zpocatku vyvolany ulekem nebo prudsim poklepem na
svalstvo hrudniku ¢i koncetin, pozdéji byva pritomen spontdnné); mozeckové a zrakové
prostorové dysfunkce; pyramidové a extrapyramidové (parkinsonské) projevy; akineticky
mutismus (pacient je nepohyblivy, rigidni, neschopen souvislé tfeci)
- probiha nejcastéji nékolik mésicl, vétSinou méné nez jeden rok
- diagnoza:
e EEG =ndlez generalizovany trifazickych komplex( s periodicitou kolem 1 sec
e pozitivita proteinu 14-3-3 a vysoka hladina h-tau v mozkomiSnim moku;
e MRI obraz hyperintenznich signald v putamen, caudatu a korovych prouzcich
v difznim vazeni a/nebo na FLAIR sekvencich
- definitivni diagndzu urcuje pouze morfologické — autoptické (vzacné bioptické) vysetieni
mozku pacienta s neuropatologickym priikazem PrP*¢ v mozkové tkani
imunohistochemickymi metodami
- metoda western blot
o Gerstmann(v-Strdussleriv-Scheinkeriv syndrom (GSS) — hereditarni
(familiarni) CJN
- velice vzacné dédicné onemocnéni
- dominuje mozeckova symptomatologie a pribéh onemocnéni je vyrazné
delsi (roky, obvykle kolem péti let)
-ajvCR
o fatdlni familiagrni insomnie (FFI)
- 0 extrémné vzacné onemocnéni
- klinicky je charakterizované insomnii, poruchami autonomnich funkci,
pyramidovou symptomatologii a demenci
- v CR se nevyskutuje
> Nova varianta Creutzfeldtova-Jakobovy nemoci — v Ceské republice se viak
dosud nevyskytla
- alimentarnim prenosem pfi konzumaci hovéziho masa z dobytka nakazeného
bovinni spongiformni encefalopatii (BSE)
- klinické projevy: ¢asné psychiatrickymi projevy, mozeckova symptomatologie,
velmi bolestivé dysestézie; demence je az pozdni manifestaci
- typicky je ndlez na MRI- hyperintenzita pulvinaru thalamu na FLAIR sekvencich
(tzv. pulvinar sign)
- specificka je biopsie patrové mandle s imunohistochemickym prikazem PrpPsc
v lymfatické tkani tonsily umoznujici stanoveni definitivni diagndzy za Zivota
pacienta bez nutnosti mozkové biopsie u nové varianty CJN
» Kuru — vyskytovalo na Nové Guinei
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- endemické onemocnéni prendsené ritualnim kanibalismem

- pfenos alimentdrni cestou pojiddnim mozkd a vnitfnosti povazovanych v ramci

ritudld
Terapie:
- v soucasné dobé nejsou terapeuticky ovlivnitelna
- v popredi je |écba symptomatickd, analgetika a podplrna opatreni
- v pokrocilé a terminalni fazi je plné indikovana komplexni paliativni péce.
Neuropatologie prionovych onemocnéni:
- histomorfologicky obraz: postizeni mozku pfi prionovém onemocnéni je charakterizovan
vyraznou numerickou atrofii (Ubytkem) neuronti v mozkové kiife a podkorové Sedi
doprovazenou reaktivni astoglidzou a specifickym obrazem spongiformni dystrofie —
pritomnosti drobnych opticky prazdnych vakuol v neuropilu Sedé hmoty

- v nékterych pfipadech jsou pfitomné i plaky prionového proteinu patrné i v bézném

barveni
Privlastnim prikazu PrP* je nejprve vySetrovand tkadrn vystavena ucinku nespecifickych proteindz
(proteindza K), které degraduji fyziologicky, ,,zdravy”, PrP. Ndsledné monoklondlini protildtek
namirené proti PrP rozpoznaji zachované molekuly PrP*, které odolaly pisobeni proteindzy K.
Standardné Ize uZit metod nepfimé imunohistochemie nebo western blotu. Imunohistochemicky
pristup umozni urcit distribuci PrP* v rtiznych ¢dstech mozku a morfologii imunoreaktivit — PrPsc se
muZe vyskytovat v podobé difuznich synaptickych depozit nebo muZe vytvdret shluky (agregdty) az
vzhledu plak (tzv. plaque-like struktury) ¢i depozita charakteru tzv. floridnich plak u vCIN (obr 3).
Western blot je oproti imunohistochemickym metoddam citlivéjsi a také rychlejsi. Doba fixace celého
mozku probihd asi 4 tydny, poté se provadi odbér vzorkd, zpracovadni tkariovych blokd a vlastni
neuropatologické vysetreni.
Doba od pitvy aZ po definitivni diagndzu, véetné vylouceni dalSich moZnych neurodegenerativnich
onemocneéni, je proto kolem 6 tydnu, muZe vsak nezfidka trvat i déle. Western blot umoZriuje prokdzat
pfitomnost PrP*, jiz do druhého dne po provedeni pitvy téla pacienta. Podle kritérii WHO staci
k definitivnimu potvrzeni diagndzy prionového onemocnéni jedna z vyse uvedenych metod, idedini je
vSak kombinace obou.
Po potvrzeni prionového onemocnéni jesté rutinné probihd molekuldrné-genetické vysetieni, cilené na
detekci polymorfismi na 129. kodonu a moznych mutaci PRNP v ramci familidrniho vyskytu téchto
onemocnéni. Asi 25 % prionovych onemocnéni ma dédicny podklad, u mnoha rodin i v nepfitomnosti
relevantni rodinné anamnézy (!).
Definitivni diagndza prionového onemocnéni md tedy tri ¢dsti, neuropatologickou, imunologickou
(metoda western blot) a molekuldrné-genetickou. Pouze kombinaci téchto pristupi Ize diagndzu
uzavrit jako definitivni sporadickou nebo familidrni formu daného prionového onemocnéni.
Velmi casty je soucasny vyskyt nékolika ridznych primdrnich neurodegenerativnich onemocnéni, kdy
pfitomnost napr. Alzheimerovy nemoci nevylucuje moZnost prionového onemocnéni. K tomuto se pak
Casto priddvad ruzné vyjadrend patologie vaskuldrni (nejCastéji pri postiZeni penetrujicich arterii a
arteriol), kterad mizZe dosahovat aZ podoby tzv. vaskuldrni demence.
Z vyse uvedeného je patrné, Ze ac je neuropatologickd diagndza izolovaného prionového onemocnéni
relativné pfimocard, je potfeba ddle dovysetfit dalsi mozné patologie v mozku, které mohly
modifikovat klinické, biochemické a morfologické projevy pozorované ante mortem, zcela zdsadni je
pak vliv takovychto modifikujicich faktor( na profil biomarkeri v mozkomisnim moku.
25.4. Prionovd onemocnéni v CR
Autoptickd verifikace viech podezfeni na prionovd onemocnéni je v CR povinnd a podléhd hygienicko-
epidemiologické surveillance. Vysetieni zajistuje Ndrodni referencni laborator (NRL) pro lidskad
prionovd onemocnéni pfi Oddéleni patologie a molekuldrni mediciny v Thomayerové nemochnici
v Praze a rocné je v CR potvrzeno 15-22 pfipadi.
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V CR probihd od 1. 1. 2007 na zdkladé doplriku transplantacniho zékona povinné testovdni mozkové
tkdné vsech ddrct rohovek na pfitomnost PrP* metodou western blot. Viysetreni zajistuje
imunologickd laboratof pfi NRL a spolupracuje se viemi oénimi bankami v CR. Vysetfeno bylo ji? pres

3000 vzorku s negativnim vysledkem.
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84. Smrt mozku

- lreverzibilni vymizeni vSech mozkovych funkci véetné mozkového kmene bez ohledu
na pretrvavajici funkce kardiovaskularniho systému, kdy jsou funkce dychani a
krevniho obéhu udrZzovany uméle

- Princip mozkové smrti vychdzi za predpokladu, Ze pti smrti mozku dochazi k nardstu
mozkového edému s naslednym vzestupem nitrolebniho tlaku, ktery nakonec prevysi
systolicky tlak (kriticky uzaviraci tlak) a postupné dojde k zdstavé mozkové cirkulace

- Hlavnim kritériem diagnostiky smrti mozku je absence elektrické aktivity a
nepritomnost perfuze mozku jako disledek maligniho otoku mozku

-V CRje uplatfiovan princip tzv. predpokladaného souhlasu darce s odnétim organ( a
tkdni po jeho smrti

- Na zakladé tohoto principu je vylou¢en odbér tkani a organ(i od zemrelého, pokud za
svého Zivota vyslovil nesouhlas s posmrtnym odbérem tkani a organt v tzv. Ndrodnim
registru osob nesouhlasicich s posmrtnym darovdnim tkani a orgdnu

Priciny mozkové smrti

- Kraniocerebralni traumata (mozkové kontuze, krvaceni aj.)

- CMP (zejména spontdnni subarachnoidedlni krvaceni)

- Mozkova hypoxie a anoxie (po KPR pro srdecni zdstavu, popfipadé pro tonuti, Urazy
elektrickym proudem, obéseni aj.)

- Mozkové nadory

- Zanétlivd onemocnéni mozku (meningitidy, encefalitidy)

- Intoxikace — metanolem, opioidy, oxidem uhelnatym, kyanidy a fadou dalSich

- Metabolické priciny — hypoglykémie, Reyelv syndrom

Monitoring a oSetfovatelska péce u pacientl se smrti mozku

Kardiovaskularni systém

- Cil: zajistit a udrZet dostatecnou organovou perfuzi
o Monitorace hemodynamickych parametr(
o Podavani naordinovanych IéCiv k Upravé hypotenze, hypovolemie, srde¢nich
arytmii
o Echo srdce
o Udrzet MAP nad 70 mmHg, sysTK nad 100 mmHg, CVP 6-10 mmHg
Dychaci systém

- Cil: udrzet oxygenacni schopnosti a priichodnosti DC, predchazeni vzniku komplikaci
jako je snizeni Sp0O,, aspirace nebo vznik pneumonie
o Pacient v semi-Fowlerové poloze (30-40°)
o Zastaveni vyzivy, odsati Zaludecniho obsahu na spad jako prevence aspirace
o Odsavaniz DCi z dutiny ustni
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Ledvinné funkce

Cil: sledovat, zaznamenadvat hodinovou bilanci tekutin

o Hodinova diuréza by se méla pohybovat v rozmezi 0,5-2,5 ml/kg/h

o Hodnotit charakter a pfimési vylu¢ované moci

o Pfi polyurii podani ADH
Dale by se mélo dbat o oci darce — prevence vysychani rohovky a pfedchazeni vzniku
ocni infekce (pokud je rohovka neporusena, mlze oko byt transplantabilni tkani
Hladina glykemie by méla byt udrzovana v rozmezi 4-9 mmol/I
Mélo by se predchazet hypotermii

Odbéry biologického materialu

Krevni skupina

Biochemické vysetreni krve — urea, kreatinin, celkova bilkovina, albumin, ionty (Na, K,
Cl), osmolalita séra, jaterni enzymy, bilirubin, glykémie, kreatinkindza, troponin,
myoglobin, CRP, ASTRUP

Biochemické vysetfeni moci — vySetfeni sedimentu a kreatininové clearance,
minimalné za 4 hodiny, nejlépe za 24 hodin

Serologické vySetreni a virologické vySetreni — HIV, hepatitida typu B, C, CMV, EBV
Mikrobiologické vysetfeni — vytér z DU, z DN, trachedlni aspirat, mo¢

Vysetrovaci metody v prokazovani smrti mozku

Angiografie

Mozkova perfuzni scintigrafie

Transkranialni dopplerovska ultrasonografie (od r. 2013)

Vysetreni sluchovych evokovanych potencialli (pokud nedoslo ke ztraté sluchu a
destruktivnimi poranéni sluchového aparatu)

Projevy mozkové smrti

Mozkova smrt nastane, dojde-li k Uplné ireverzibilni ztraté vSech mozkovych funkci
o Z4dné spontanni dychani

Vyhasina fotoreakce

Mizi reakce na nociceptivni podnéty

Areflexie nad C1

Atonie

o O O O

o Rozvoj hypotermie
Hluboké areaktivni koma (GCS 3)
Afunkce mozkovych hemisfér — ztrata hybnosti, ztrata motorickych a vokalnich reakci
na zrakové, sluchové a algické podnéty v inervaéni oblasti n. trigeminus
Afunkce mozkového kmene — vyhasnuti vSech kmenovych reflex(, zastava
spontanniho dychani, chybéni posturalnich reakci na algicky podnét, chybéni

243



spontannich ocnich pohybU, nalez stredné Sirokych nebo mydriatickych zornic 3-8
mm

Neurologické vysetreni

- Provadise 2x, 1. je moZné prvosést 6 hodin po vysazeni tlumeni pacienta, soucasti
neni apnoicky test, 2. se provadi 4 hodiny po prvnim, provadi se i apnoicky test

Pupildrni reakce na osvit

- Provadi se v Seru ostrym bodovym svétlem
- U mozkové mrtvych jsou zornice zpravidla dilatovany (vyjimecné jsou miotické, vsak
bez reakce na osvit)

Kornedlni reflex

- Provadi se rohem sterilniho tamponu, k oku se pfiblizujeme mimo oblast zorného
pole
- U mozkové mrtvych je reflex vidy nevybavny

Vestibulookularni reflex

- Po ovéreni prichodnosti zevniho zvukovodu instiluje béhem 10-15 s 20 ml ledové
vody a po dobu 1 min se ovéfuje absence pohyb( bulbi k testované strané
- Druhostarnny test se provadi nejdfive za 5 minut

Okulocefalicky reflex

- Otacime pacientovi hlavou
- U mozkové smrti nedochazi k pohybu bulbl, o¢ni bulby zUstavaji fixovany ve stejném
postaveni v orbité

Kaslaci reflex
- Pfiodsdvani z trachey u mozkové mrtvych nedochazi k Zadné reakci na odsavani

Faryngedlni reflex

- Pfidrazdéni orofaryngu dochazi k daveni, u mozkové mrtvych neni Zadna reakce

Reakce na bolest

- U mozkové mrtvych neni pfitomna Zadna motoricka reakce na algicky podnét

Klinické neurologické testy

Apnoicky test
- Podminky: teplota jadra > 36,5 °C, sysTK > 90 mmHg, + bilance tekutin pred 6 h
- Vysetreni: preoxygenace (10 min, 100 % 0O2), odpojeni od ventilatoru, katetr s O, do
pradusnice k bifurkaci, monitorace vitalnich funkci
- Potvrzeni apnoického testu — bez zd&znamu o dychacich pohybech
o paCO; > 60 mmHg nebo elevace paCO; o vice nez 20 mmHg

Atropinovy test

- Atropin pusobi vagolyticky centralnim mechanismem
-V pfipadé mozkové smrti nezplsobi podani atropinu tachykardii
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- Neni nezbytnou soucasti diagndzy mozkové smrti
EE

- Zaznam je provadén 60 min
- Snimand aktivita nesmi prevysit 2-4 mikroV
-V CR neni EEG vy3etfeni sou¢asti mozkové smrti

Angiografie

- Neptitomnost mozkové cirkulace jednoznaéné potvrzuje mozkovou smrt

- Principem je podani kontrastni latky do aortdlniho oblouku nebo selektivné do
karotid a do jedné a. vertebralis

-V pfipadé mozkové smrti neni na sekvencnich snimcich hlavy patrna sebemensi
mozkova perfuze

Darce organt — protokol

- Podepisuji lékafi, ktefi zjistili mozkovou smrt

- Protokol obsahuje posouzeni stavu, na jehoz zakladé |ze uvaZovat o diagndze,
potvrzeni klinickych znamek smrti mozku, vySetfeni potvrzujici nezvratnost smrti
mozku

- Lékari nesmi byt oSetfujicimi Iékafti prijemce, nesmi se ucastnit odbéru organd od
zemrelého darce a nesmi se Ucastnit transplantace

- Ucastni se: neurolog, lékaf v oboru anesteziologie a resuscitace nebo neurochirurg

Kontraindikace

- Prokazatelny nesouhlas

- Nemoc ¢i stav darce, jenZz by mohl ohrozit pfijemce

- Nelze identifikovat pacienta se smrti mozku

- Prenosné infekéni choroby — AIDS, aktivni TBC, aktivni hepatitida B, C, septicky stav

- Maligni onemocnéni, kromé izolovaného tumoru mozku, izolovaného karcinomu
kGiZze, karcinom hrdla déloZzniho

- Podezfeni na nedostatec¢nou funkci odebraného organu (pf. Srdce po AlM)
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85. Klinicky obraz, diagnostika a lIécba vertebrogennich syndromt

v oblasti krcni a hrudni patere

Uvod a epidemiologie

Vertebrogenni onemocnéni definujeme jako choroby, jejichz pricinou je postizeni patefe a
okolnich struktur

Jsou mimoradné Casta a ze socioekonomického hlediska predstavuji zavazny zdravotni
problém

Druhé nej¢astéjsi onemocnéni, hned po nachlazeni

Postihuje vSechny vékové skupiny, véetné adolescentl

Nejcastéjsi potize vychazeji z bederni oblasti, ndsledované oblasti kréni a hrudni, a to
pfiblizné v poméru 4:2:1

Nejcastéjsi pri¢inou vertebrogenni onemocnéni jsou funkéni a nespecifické degenerativni
zmény patere

Klasifikace vertebrogennich onemocnéni

Z ¢asového hlediska je mUZeme délit na akutni — trvaji méné nez 3 mésice a na chronické —
pretrvavaji ¢tvrt roku
Z hlediska etiologie a zavaZnosti vertebrogenni nemoci mizeme délit na t¥i skupiny:
o Prosté nespecifické bolesti patere
o Spondylogenni kompresivni neurologické syndromy, které jsou zplsobené kompresi
nervovych struktur v disledku degenerativnich zmén patere
o Onemocnéni patere specifické nedegenerativni povahy, kterd jsou vyvolana
zdvaznym organickym onemocnénim patere (zanét, tumor, trauma)

Prosté nespecifické bolesti patere

Nejbéznéjsi skupina (80-85 %) viech bolesti patere

PFi¢inou byva svalova dysbalance ¢i vadné statické a dynamické stereotypy, které vedou

k bolesti, pretéZovani a odchylené funkci jednotlivych pohybovych segmenti a patere jako
celku

Svalové spasmy postihuji hlavné pretizené hypertonické svaly patere

Méné Casté priciny: degenerativni zmény (hernie disku, degenerativni zmény
interverebralnich kloubd) ¢i vyvojové zmény patere (skolidza)

V ramci prostych nespecifickych bolesti patere Ize definovat dva klinické syndromy —
facetovy a diskogenni

o Bolest u facetového syndromu je zplsobena postiZzenim facetovych
(intervertebralnich) kloubl patere
o Bolest u diskogenniho syndromu lokalizujeme v oblasti disku

Spondylogenni kompresivni syndromy

Zpusobuje komprese nervovych struktur v disledku degenerativnich zmén patere

MuZe se jednat o diskogenni kompresi pfi hernii meziobratlové ploténky, o nediskogenni
kompresi na podkladé osteoproduktivnich a fibroporudktivnich zmén zuzujicich paterni
kanal nebo o kombinaci obou kompresi
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Patfi zde myelopatie, radikulopatie, ale i syndrom kaudy a syndorm neurogennich klaudikaci

Onemocnéni patere specifické nedegenerativni povahy

Vyvolano nedegenerativnimi poruchami — zanét, nador, trauma, osteopordza

Méné Casté, 5-15 % vSech pfipadu bolesti patere

Projevuje se intenzivni lokdIni bolesti, ktera je ,,atypicka®”, klidovd, progreduje a nereaguje na
analgetika

Bolesti mohou ohroZovat pacienta i na Zivoté (spondylodyscitida) — vyZaduje |écbu

Dale mGzeme klasifikovat vertebrogenni syndromy na zakladé klinické manifestace:
Segmentové syndromy

Vyznacuji se poruchou funkce v jedné oblasti, poruchou drZzeni patere (hyperkyféza),
lokalizovanou bolesti a reflexnimi zménami (spasmy)

Palpacné bolestiva je fada bod( — Gpony vazl a Slach na kosténych strukturach patere a
okolnich kloubech

Pseudoradikularni syndromy

Vyznacuji se pfitomnosti tzv. pfenesné bolesti, kdy dochazi k vyzarovani bolesti (z kréni
bolesti do HKK, z hrudni patere do oblasti Zeber a z beder do DKK)

Nepozorujeme jasné znamky postiZzeni misniho korene

Castymi pticinami je postizeni meziobratlovych kloub(l — facetovy syndrom
Kompresivni neurologické syndromy

Myelopatie (znamky misni I1éze) a radikulopatie (postiZzeni nervového korene) véetné
syndromu kaudy a syndrom neurogennich klaudikaci

Bolest dle dermatomu, doprovazi ji dalsi senzitivni ¢i motorické kofenové priznaky — poruchy
Citi vdaném dermatomu

Patofyziologie vertebrogennich onemocnéni

Na bolesti se podileji tyto struktury: nervové koreny, facetové klouby, meziobratlové vazy,
svaly, fascie, obratlovy periost
o PostiZeni téchto struktur oznacujeme jako spondyldzu v sirsim slova smyslu
V pripadé postizeni obratlovych tél (spondyldza v uzsim SS), tvori se osteofyty
Spondylartréza — zmény facetovych neboli intervertebralnich kloubl
V kréni oblasti se mGZeme setkat s unkovertebrdlni artrézou, zmény unkovertebralnich
skloubeni
Zmény meziobratlové ploténky nazyvame diskopatie
o Ta se sklada z kolagenniho anulus fibrosus obklopujiciho Zelatinovy nukleus
pulposus, sty¢nou plochu tvofi sty¢na desticka
o Béhem procesu starnuti dochdzi k ubytku vody v ploténce, zméndm proteoglykant a
struktury kolagennich fibril — ploténka ztraci funkci mechanického narazniku, je
nachylna k prasklindm a hrozi ji vyhfeznuti
o Sdegeneraci meziobratlové ploténky jsou asociovany degenerativni zmény
obratlovych tél, zejména krycich plotének a kostni dfené, oznacované jako Modicovy
zmény
Dale ovliviuje klinickou manifestaci spondylotickych zmén a vede k rozvoj bolesti patere
vrozena mensi Site paterniho kandlu ¢i deformity patere (skolidza)
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- Bolest u vertebrogennich onemocnéni je tzv. smiSena, u které se kombinuje podil
nociceptivni a neuropatické komponenty
o Centrdlni neuropaticka bolest — pfi postizeni michy
o Periferni neuropaticka bolest — typickym predstavitelem je radikularni bolest
= Radikularni bolest — mechanicka slozka (komprese nervového korene
vyhtezem disku Ci osteofyty), zanétliva slozka — medidtory
-V pfipadé trvalé bolestivé stimulace se mlze rozvinout chronicka bolest
o Pak dochazi ke zméné neurogennich mechanism(, coz znamen3, Ze zde vidy bude
podil bolesti neuropatické
- Neuropaticka bolest prevazuje u spondylogennich kompresivni syndromu — tedy u
radikulopatie ¢i myelopatie; dale se mlze vyskytnout i u pacientl s bolesti pseudoradikularni

Klinické syndromy v oblasti kréni patere

Segmentovy syndrom

- Akutni — blokada kréni patere

- Provokovano prochlazenim, mimoradnou zatézi, nekontrolovatelny pohyb hlavy ¢i nevhodna
poloha pfi spanku

Pseudoradikularni cervikalni syndromy

- Velmi ¢asté, bolesti se Sifi do ramen a do HKK, chybé&ji znamky kofenového postizeni
- Nejcastéjsi pficnou je postizeni meziobratlovych kloubt
Kréni korfenové syndromy (cervikdini radikulopatie)

- Zpusobeny kompresi kofene vyhfezem meziobratlové ploténky ¢i stendzou paterniho kanalu
v dUsledku kofenovych zmén

- Nejcastéji jsou postizeny C6 a C7 — nejcastéjsi hernie jsou mezi C5-C6 a C6-C7

- Radikulopatie C6 - siti se pfes rameno, zevni okraj paZe a predloktiaz k I. a Il. prstu

- Radikulopatie C7 — bolest + senzitivni deficit na dorzalni strané paze, predlokti, ruky a Il. — IV.
prstu, sniZzeny je tricipitovy reflex

Spondylogenni cervikalni myelopatie

- Projevuje se porusenim funkce kréni michy, které je zplisobeno kompresi michy
degenerativnimi zménami patefnich struktur

- Vklinickém obraze se to projevi nej¢astéji postizenim horniho motorneuronu pro DKK
(centralni paréza) a horniho/dolniho motoneurony pro HKK (centrélni/periferni/smisena
paréza), poruchy citi (hlavné HK), poruchy sfinkterovych funkci

- Symptomy: spasticka chize, neobratnost rukou pfi provadéni jemnych pohybl

Cervikogenni cefalea

- Bolest hlavy zplsobena vertebrogennimi syndromy v krcni oblasti
- Zpusobeno predevsim poruchou funkce kréni patefe v oblasti cervikokranialni junkce

- Postizeni kréni patere se nezfidka povazuje i za pfic¢inu zavrati — nema vSak podobu
rotacniho vertiga, ale ma charakter nespecifické nestability pfi chlzi
- Bolest pfi Urazech kréni patefe — napt. whiplash injury (prasknuti bicem)
o Nahly neadekvatni akceleracné-deceleracni pohyb hlavy spolu s flexi a extenzi kréni
patere (predevsim u autonehod)
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o Dochazi k distorzi mékkych paravertebralnich tkani a postizeni kloubnich pouzder
facetovych kloubl kréni patefe — bolest v této oblasti

Klinické syndromy v oblasti hrudni patere

Segmentovy algicky syndrom

- Celkem casty syndrom, typicky se projevi postavenim hrudni patefe do hyperkyfézy
- PFic¢inou byva blokdda meziobratlovych kloubt a kostotransverzalnich spojl
Pseudoradikuldrni a pravé korenové syndrom

- Méné Casté, bolest vyzaruje podél zeber smérem k hrudni kosti

- Interkostalni neuralgie je obvykle podminéna blokadou v hrudnim dseku
- Reflexni zmény i na ventraini plose hrudniku

Hrudni spondylogenni myelopatie

- Je zpUsobena kompresi michy na podkladé hernie ¢i jinych neurodegenerativnich zmén
hrudni patere

- Horni a stfedni Usek hrudni patere je malo pohyblivy — hernie zde vznikaji méné c¢asto

- Projevuje se spastickou (centralni) paraparézou dolnich koncetin a poruchou sfinkterovych
funkci

Diagnostika vertebrogennich onemocnéni

- Prostou bolesti patere se zabyva prakticky lékar
- DuleZita je anamnéza, ptame se na vlastnosti bolesti, mGzeme vyuzit VAS (vizualni
analogovou skalu) ¢i numerickou skalu intenzity bolesti (0 — bez bolesti)
o Zaklinicky vyznamné se povaZuje zména o 2 body nebo o 30 % na této skale
- Neuropatickd bolest — je bolest pdliva, charakteru pocitl chladu ¢i elektrickych vyboja,
lancinujici (ostra rezava nebo bodava), paroxyzmalni
o Bolest mlze byt provazena paresteziemi ¢i dysesteziemi, nebo taky alodynii
Klinické vySetteni

- Zaméruje se na zhodnoceni bolestivosti patefe, statiky a dynamiky patere (skolidza,
hyperkfydza/lorddza, svalové spasmy i blokady) a dale na vyskyt poruch nervového
systému (tedy radikulopatie ¢i myelopatie) — zhodnocenim pritomnosti paréz

- Dale patrame po sfinkterovych poruchach — zndmky myelopatie ¢i sy kaudy equiny

- Kozfejméni radikuldrnich bolesti provadime provokace (test cervikalni komprese — tlak na
hlavu v axialni roviné vede ke kofenové bolesti) a Spurlinglv test

- Radiologické vysetreni se pouZiva k upresnéni pficin bolesti zad

oV prvnich ¢tyfech tydnech bolesti se neprovadi — zbyte¢né, po 4-6 tydnech je
vySetfeni nutné

o Nejcastéji se zacina prostym snimkem patere — v pfedozadni a bo¢né projekci
o CT, MR nahrazuji Sikmou RTG projekci
o Privysetreni kréni a bederni patefe se ¢asto provadi dynamické snimkovani
v predklonu a zaklonu pro odhaleni pfitomnosti nestability patere
o MR pro dobré zobrazeni nervovych struktur, vidy lepsi nez CT
o CT pro zobrazeni kostnich degenerativnich zmén — napf. osteofytl
o Perimyelografie — zobrazeni michy po aplikaci kontrastni latky intradurainé
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o V pfipadé podezieni na metastatické ¢i zanétlivé onemocnéni patere — scintigrafie
skeletu
- Pfidiagnostice radikulopatie a myelopatie se uplatiiuje elektrofyziologické vysetfeni — EMG
u radikulopatie, MEP (motorické evokované potencidly) a SEP (somatosenzorické evokované
potencialy) u myelopatie
- Pfi podezieni na tumordzni i zanétlivé postiZeni patere dopliujeme vysetfeni zanétlivych
markert (CRP), krevniho obrazu a biochemické vysetreni

Diferencidlni diagnostika vertebrogennich onemocnéni

Vstupni triage — k odliseni pacientl s moznou zavaznou pfic¢inou bolesti nebo s moznymi
vaznymi disledky postiZzeni od vétSiny pacientl s nezadvaznymi potizemi
- Zaklada se na anamnéze a klinickém vysetreni
- Nejprve je nutné odliSit pacienty s extravertebralni pfi¢inou bolesti, pak je dobré se zaméfit
na rizikové faktory zvysujici pravdépodobnost zadvazného organického onem.
- Meazityto tzv. ,red flags” patfi:
o Veék pacienta nad 50 ¢i pod 20 (tumory), nad 70 (trauma)
Existence primarniho extravertebrdlniho nadoru ¢i chronického zanétu
Dlouhodoba Iéc¢ba kortikoidy (trauma, infekce), jind imunosuprese, i.v. drogy
Operace patefre Ci jiné invazivni vykony (lumbalni punkce)
Ubytek vahy, nevysvétlitelné teploty
Trauma v anamnéze
o Klidové bolesti — zejména nocni, mimoradné velké bolesti, palpacni bolest
- Extravertebralni onemocnéni — jsou nezavislé na postaveni a pohybech patere, chybi
paravertebralni spasmy, pfi palpaci je pater nebolestiva
- Zluté vlajky — zahrnuji psychosocidlni rizikové faktory pro prestup akutni bolesti do chronické

O O O O O

- Intraspinalni nddory nejéastéji postihuji hrudni Usek patere
o Nadory délime na intrameduldrni a extrameduldrni, ty délime na intraduralni a
extradurdlni (55-60 % spinalnich nadorl)
o Metastdzy, nejcastéji z prsu, plic a prostaty — MS tvofi 50 % extrameduldrnich
nador(
- Spondyldiscitida je nejcastéjsi v lumbalni patefi (50 %), v hrudni je pak méné ¢asta — 35 %
- Fraktury pro traumatu — u osteoporotickych nemusi ani vzniknout po traumatu
o Nejcastéji torakolumbalni oblast
- Spindlni epidurdlni hematom — vzacny, v lumbalni a torakalni oblasti
o Rizikové faktory: hypokoagulacni stavy, ateroskleréza, Valsalviv manévr
o Projevuje se nahle vzniklou krutou bolesti s ndslednym rozvojem neurologickych
pfiznakd z komprese michy ¢i misnich korent
- Spondylolistéza — ventralni az ventrokaudalni posun obratlového téla vzhledem ke
kaudalnimu obratlovému télu
o Celd patef, nejvice vSak lumbalni oblast
o Typy spondylolistézy: dysplasticka (dysplazie S1, détsky vék), istmicka (spondyléza
visthnu), degeneretavini (na podkladé spondylartrézy ¢i spondyldzy), traumaticka Ci
patologicka (doprovdzi syndromy, napr. Marfaniv)
- Spindlni epidurdlni lipomatdza — patologické nahromadéni tuku v epiduralnim prostoru
patefniho kanalu
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o Hrudni usek predevsim (60 %), bederni (40 %)
o 4 skupiny: asociace s exogennim uZivanim steroidd, asociace s obezitou, asociace
s endokrinologickym onemocnénim, idiopaticka
- Spindlni arteriovendzni malformace — svazek dilatovanych cév v patefnim kanalu, kde
arterialni krev proudi pfimo do odvodnych vén
o Nejcastéji v torakolumbalni oblasti, projevuje se zakrvacenim
- Myelitidy — nejc¢astéjsi pric¢inou byvaji AIO CNS — roztrousena skleréza
o Zanétlivé postizeni michy se prokaze pomoci likvorového vysetreni
- Radikulitida — imituje kompresivni radikulopatii, jedna se vSak o serézni zanét
o Napft. boreliova radikulitida nebo autoimunitni polyradikulitida (Guillan-Barré
syndrom)
o U pacientli s DM se v torakoabdominalni oblasti miZeme setkat s diabetickou
radikulopatii
- Misni ischémie — mliZze napodobovat akutni apondylogenni misni kompresi
o Manifestuje se nahle vzniklou bolesti doprovazenou senzitivnimi pfiznaky
o Nejcastéji postihuje a. spinalis anterior jvili neparovosti této arterie
- Amyotroficka laterdlni skler6za — zavainé neurodegeneretaivni onemocnéni imitujici
spondylogenni cervikalni myelopatii nebo lumbdlni spinalni stenézu
o Pacienti s ALS nemaji typicky bolesti a senzitivni pfiznaky, maji fascikulace a smisené
parézy (soucasné postizeni horniho i dolniho motoneuronu); dysarerie, dysfagie,
dechova slabost
- Extravertebralni onemocnéni— u pacientl s akutnimi cervikalgiemi musime myslet na
subarachnoiddlni krvaceni (SAK) — bolest jen v kréni oblasti, v oblasti hlavy, rozvine se
meningealni syndrom
o Prosyndrom karpdlniho tunelu jsou typické senzitivni symptomy v distribuci n.
medianus (l.-IV. prst), bolesti a parestezie jsou v klidu (v noci) — Siti se do celé
koncetiny
o Léze n. ulnaris v oblasti lokte mGze napodobovat radikulopatii C8 — parestezie Ci
hypestezie v ulnarni ¢asti ruky, paréza postihuje jen ulnarisové svaly
-V oblasti hrudni patere a hrudniku jsou ¢asté prenesené bolesti z nitrohrudnich organt
(srdce, plice) a z horni ¢asti bficha
- Ganglioradikulitida zpUsobena virem varicella zoster — pasovy opar

Lécba vertebrogennich onemocnéni

- Terapii lze rozliSit na konzervativni a operaéni
Konzervativni lécba — v dnesni dobé mnoho moznosti:

Medikamentdzni systémova lécba

- Zaméfuje se na tlumeni bolesti

- Vyuzivdme neopioidni analgentika (analgetika/antipyretika a nesteroidni antiflogistika), pti
nedostatecném efektu pak slabé (tramadol, kodein, dihydrokodein) ¢i silné opioidy /morfin,
fentanyl, oxykodon, buprenorfin, tapentadol), poptipadé adjuvantni analgetika (centrdini
myorelaxancia, antidepresiva)

- Dulezitym voditkem pfi farmakoterapii bolesti je tfistupriovy analgeticky Zebric¢ek (neopioidy
- slabé opioidy - silné opioidy)

- U kratkodobych vertebrogennich bolesti mirné az stfedni intenzity se doporucuje uzit NSA
(pFi KI tramadol)
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- Pripadné zvysit davku (pfi KI paracetomal s kodeinem/tramadolem), pfi neustupujici bolesti
morfin ¢i oxykodon

- Vyuziti adjuvantnich analgetik — myorelaxancia — pfi akutnich bolestech spojenymi se
spasmy (napf. lumbago)

ReZimova opatreni a cviceni

- Intenzivni bolesti v akutnim stadiu vyZaduji klidovy rezim v Ulevové poloze, max 4 dny

- Cviceni je velmi dulleZité a indikuje se po odeznéni akutniho algického stadia, idealné pak i po
kompletnim odeznénim bolesti

- Vhodna je chlze, plavani, jizda na kole; naopak nevhodné jsou cviky s rotacemi a velkymi
flexemi

Rehabilitacni [é¢ba

- Patfi zde specifické Ié¢ebné metody — mobilizace, manipulace a trakce, prvni dvé zminéné
vedou k odstranéni funkénich kloubnich blokad

- Fyzikalni 1é¢ba zahrnuje zejména lokalni aplikaci tepla nebo chladu na bolestivé oblasti,
elektroterapii a ultrazvuk — jedna se vSak pouze o dopliikovou terapii

LokdIni aplikace anestetik a kortikosteroidu

- Obstfik bolestivych bodu patefre, infiltrace spastickych svall lokalnim anestetikem,
intradermalni pupeny do algickych zén, zejména na koncetinach

- Kofenovy obstfik (PRT — periradkularni terapie) se uziva u radikulopatii pod CT kontrolou

Neuromodulace

- VIécbé vertebrogennich bolesti se uplatiiuji 2 metody — implantabilni systémy pro
intraspinalni podavani lékl (opioidy zejména) a neurostimulacéni postupy
Operacni lécba

- 1-3 % pacient( s vertebrogennim onemocnénim

- Provadény pfi vyhfezu disku a znamky korfenového postizeni v pribéhu Sesti az dvanacti
tydna (vyjimkou je syndrom kaudy equiny, operace idealné do 48 h)

- Dale se operacni lé¢ba provadi u pacientd se spondylogenni cervikalni myelopatii (pfi
nelspésné konzervativni [éCbé) nebo u nemocnych s lumbalni spindlni stendzou

- Ne vidy se operace vyvede, mlze dojit k recidivam (fail back surgery syndrome — FBSS)
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86. Klinicky obraz, diagnostika a Iécba vertebrogennich syndromti

v oblasti bederni patere

Uvod viz piedchozi otazka

Klinické syndromy v oblasti bederni patere

Segmentovany algicky syndrom = lumbago

Velmi Casty, typicky po fyzické ndmaze — po préci v predklonu nebo po zvedani bfemen ¢i po
prochlazeni

Bolest je lokalizovana v bedrech, pfitomny jsou paravertebrdlni spasmy, palpacni bolestivost
obratlovych trnd a okolnich struktur patere ¢i panve

Byva vyrovnana bederni lorddza, vazne dynamika bederni patere

Pseudoradikularni bederni syndromy

Bolest vytazuje do hyzdi nebo do stehna, chybi objektivni zndmky kofenového postizeni,
nejcastéjsi pricinou jej svalovy lokalni hypertonus

Pod obrazem téchto dvou syndromu se v oblasti bederni patefe mize manifestovat:
Lumbalni facetovy syndrom — postizeni facetovych kloubd bederni patere
o Predisponuijici faktory: vyssi vék, spondyldza, degenerativni postizeni disku
o Tupa bolest v oblasti dolni ¢asti zad, mlze vystielovat do hyZzdi i stehen
o BéZna aktivita sniZuje bolest, pti sezeni/stani je bolest nejvétsi
Lumbalni diskogenni syndrom — diskogenni bolest, zhorsuje se pfi sezeni/stani
o Priznakem je axialni nebo jednostranna bolest pfi flexi trupu (predklon)

Korenové bederni syndromy

Vice u muzl (40-60 let), nejhojnéji zasahuje L5 a S1 (= lumboischiadikcy syndrom)
Pti postizeni L3a L4 hovofime o lumbofemoralnim syndromu
Nejcastéjsi pri¢inou kofenovych syndromu jsou hernie L4-L5 a L5-S1 a lumbalini stnedza
Radikulopatie L4 se vyskytuje pti herniaci disku L3-L4 ¢i foraminalni hernii L4-L5
o Bolest + porucha Citi na pfedni ploSe stehna, vnitfnim bérci a vnitfnim kotniku, dale
je vymizely pateldrni reflex a oslaben m. quadriceps femoris
Radikulopatie L5 byva pfitomna u hernie diskd L4-L5, pfipadné foramindalni hernii L5-S1
o Bolest + porucha Citi na zevnim stehnu, na dorzu nohy smérem k I.-1l. prstu, typicky je
oslabena dorzalni flexe nohy a zejména palce, taky abduktory kycle
Radikulopatie S1 se nejcastéji vyskytuje pfi lateralni hernii L5-S1
o Bolest + senzitivni deficit na zadni strané DK, na zevnim okraji nohy smérem k IIl.-V.
prstu

Syndrom kaudy equiny

Vyznaduje se souc¢asnou kompresi nékolika misnich korenl v lumbosakralni oblasti

Pric¢inou je velka medialni vyhfez meziobratlové ploténky

Projevuje se kofenovou bolesti vyfazujici z oblasti bederni do obou koncetin, jsou pfitomny
chabé parézy, dale pozorujeme poruchu citivosti, sfinkterové potize
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- VyZaduje urgentni diagnostické a operacni feseni

Syndrom neurogennich klaudikaci

- Timto zplsobem se manifestuje lumbalni spinalni stendza (zUZeni paterniho kanalu)

- Po urcité dobé stani ¢i chlze vznikaji bolesti, parestezie a slabost v DKK

- U nékterych pacientl se mliZou objevit i sfinkterové potize a perianogenitalni hypestezie Ci
dysestezie

- Stav je zhorSovan zaklonem, naopak predklon, leh a sed pfindasi pacientiim ulevu

- Vétsi potize pti chlzi z kopce; pacienti se radi oprou v predklonu o rizné pomucky

Diagnostika vertebrogennich onemocnéni

- U lumbosakralni radikulopatie Ize kofenovou bolest vyprovokovat , napinacimi manévry” —
Laséguelv test (pasivni flexe v kycli DK nataZzené v koleni vede k bolesti), Bragarduv test (pti +
pfedchozim snizime flexi o 5-10 % - Uleva, naslednd dorzaini flexe v kotniku vyvola kofenovou
bolest; obrdceny Laséguelyv test (vleze na bfiSe se provadi pasivné flexe v koleni pfi soucasné
extenzi kycle)

- L. test je pozitivni pfi kompresi kofene S1 a méné casto pti kompresi kofene L5, obraceny L.
test je pozitivni pfi kompresi kofent L2-L4

Diferencialni diagnostika vertebrogennich onemocnéni

- 05 viz predchozi otdzku

- Spondyldiscitida — infekce meziobratlového disku a sousednich obratlovych tél

O Zivot ohroZujici onemocnéni, zplsobovéano Staphylococcus aureus

O Komplikovano tvorbou epidurédiniho abscesu — mize se rozvinout radikulopatie ci
myelopatie

- Zde je nutné odlisit prenesené bolesti z GIT orgdn(, gynekologické a urologické choroby i
postizeni aorty

- Bolest zde muZe tvofit i revmatologickd onemocnéni (m. Bechtérev, revmatoidni artritida)
- Diferencovat musime i sakroiliakalni blokadu a afekci kycelniho kloubu

- 0d syndormu kaudy equiny je nutné odlisit syndrom misniho konu, ktery vétSinou nebyva
vertebrogenni etiologie a u néhoz nejsou pritomny porucha citi a paréza na DK
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87. Syndrom epikonu misniho, syndrom konu misniho, syndrom

kaudy equiny

Syndrom misSniho epikonu (L4-S2)

miSni oblast, kterd se nazyva epikonus, se nachazi tésné nad zakonéenim michy ve
vysi téla obratle L1 zahrnuje segmenty L4 —S2

syndrom epikonu je velmi vzacny, vznika bud' v disledku intraspinalni expanze nebo
traumaticky

u syndromu epikonu nachdazime postiZzeni v odpovidajicich segmentech, oslabeny
nebo zménény jsou zevni rotace a dorsalni flexe v kycli (L4-S1), dale flexe v kolennich
kloubech (L4-S2)

vyhasinaji reflexy L5-S2, reflex patellarni (L2-L4) zGstava zachovan
porucha Citi je spiSe dispersniho charakteru v dermatomech L4 a L5

vznika ¢aste¢nd porucha funkce sfinktert: nedochazi k Uplné inkontinenci moci a
stolice, ale méchyr a ampula se vyprazdnuji pouze reflexné

co se sexualnich funkci tyce, obecné dochazi k erektilni dysfunkci, ale paradoxné je
nékdy popisovan priapismus bez schopnosti ejakulace

porusena je inervace potnich ZIaz a v postiZzené oblasti vlivem ztraty neurotrofniho
plUsobeni dochazi k snadnému rozvoji koznich lézi a dekubit(

Syndrom misniho konu (S3 - C3)

misni konus je tvoren nejdistalnéjsi ¢asti michy, tésné pred pfechodem michy v cauda
equina

konus je prakticky cely skryt za dolni ¢3asti téla obratle L1 a meziobratlovou ploténkou
L1/L2

izolovany syndrom misniho konu se projevuje predevsim inkontinenci moce i stolice,
tj. postizenim sfinkter(l mocového méchyre a sfinkter(i anu, spolu s absenci andlniho
reflexu, a erektilni dysfunkci a impotenci

ostatni motorické poruchy jsou spiSe nendpadné: postizeny jsou pouze kratké flexory
prstl na nohou

typicka je porucha Citi, nazyvana ,sedlovita“, neboli ,reithosensyndrome®, tj. porucha
Citi pro vSechny kvality v oblasti perinea, v distalni ¢asti obou hyzdi a v horni tretiné
vnitfni strany stehen

kromé hyp- az anestézie se nékdy mohou objevovat spontanni bolesti v oblasti
perinea dolni ¢asti hyzdi

Syndrom kaudy (caudae equinae, L3 — S5)

syndrom kaudy je Castéjsi nez syndrom epikonu ¢i konu misniho

je zpusoben lézi nervovych kofen( distalni michy, usporadanych v durdlnim vaku do
tvaru cauda equina (tedy , koriského ocasu®), a nejcastéjsi pricinou byvaji medialni
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vyhtezy bedernich meziobratlovych plotének, dalSimi pri¢inami mohou byt
intraspindlni expanze v této oblasti

od syndrom( epikonu a konu miSniho se syndrom kaudy lisi predevsim tim, Ze byva
asymetricky

hlavnimi ptiznaky byvaji prudké, lancinujici bolesti, které distribuci odpovidaji
lumbalnim nebo sakrdlnim kofenlm, jez jsou v kaudé postizeny

dale je vdaném dermatomu postiZzeno (iti, a to Citi pro vSechny kvality

poruchy motoriky jsou pfitomny také vzdy, a jsou postizeny svalové skupiny
inervované vlakny postizenych korent

porucha motoriky je doprovazena vyhasnutim pfislusnych reflexd slachovych a
okosticovych
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