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Obr. 3. Motoricka jednotka.



ALS

ALS - amyotroficka lateralni skleroza

Progresivni neurodegenerativni
onemocneéni se ztratou mozkovych a
misnich motorickych bunék

Prevalence cca 4-8 pfipadu/ 100 000
obyvatel

Zacatek vzniku stredni vék (kolem 50 ti
let)

Prubéh je progresivni, bez remisi




ALS - etiologie

. 22277

= Excitacni toxiny ( glutamat), oxidativni stres,
poruchy Ca II+ homeostazy, prozanetlivé
cytokiny, mitochondrialni dysfunkce, toxicke
vlivy, autoimunitni mechanismy

s geneticke faktory — asi 5 -10% deéedicny vyskyt
(AD, AR, X vazane)

s Vysledkem je apoptoza (rizeny zanik)
motorickych neuronu



ALS - etiologie
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ALS priznaky

» Smisena paréza HK, DK, svaloveé
hypotrofie, zivé reflexy

= Neporuseneé cCiti
s Fokalni, jednostranny zacatek
s Unava, fascikulace, crampi

s (Pseudo)bulbarni syndrom - 20-30%
pac.



ALS - diagnhostika

s Klinické vysetreni

s EMG



ALS - diferencialni diagnostika

= Cervikalni myelopatie

s Bulbarni ¢i pseudobulbarni syndrom jiné etiologie
(CMP, syndrom Guillain Barre, myasthenia
gravis)

s polymyositis

= MMN - multifokalni motoricka neuropatie Ci jiné
motoricke polyneuropatie

s ALS like syndromy ( po uUrazu el. proudem)

= Paraneoplastické ALS syndromy



ALS - lécba

» Kauzalni Iécba neni znama
s riluzol — prodlouzi preziti o nekolik
v - O

mesicu

» Symptomaticka - antidepresiva,
RHB, analgetika, vyziva ( PEG),
podpora ventilace ( invazivni X
neinvazivni)



PEG

JICEN

ZALUDEK

BRISNi STENA




Kaslaci asistent



ALS prognoza

= Primé&rna doba preziti je 2 - 4,5
roku

s Pricina umrti — selhani dychacich
svalu, bulbarni syndrom s aspiraci



Dalsi onemocnéni motoneuronu

s Spinalni muskularni atrofie

s« Hereditarni, AR dédicna onemocnéni

= Gen SMN1 je na dlouhém raménku
5. chromozomu



Spinalni muskularni atrofie

I. typ - infantilni - Werdnig-Hoffmann
floppy baby, lezici, nesedi, umrti do 3 let

II. Typ - juvenilni - Kugelberg-Welanderova

manifestace v déetstvi Ci kolem puberty, slabost HK,
DK, Invalidni vozik, skolioza, casto zkraceni preziti
(respiracni insuficience)

III. Typ - adultni — Aran - Duchenne
variabilni prubéh




Terapie

=« Nusinersen , Spinraza

s Antisense oligonucleotide (ASO)
terapia

» Ovlyvnuje funkce SMN 2 (survival
motor neuron protein)



Periferni neuropatie - rozdeleni

Y4 V' 4 n V4 O n O N =« V7 n n
s Postizeni perifernich nervu nejruznejsi etiologie
(skupina onemocnéni)

= Polyneuropatie - mnohocetné postizeni nervu (dia
polyneuropatie)

=« Mononeuropatie - 1éze jednotlivych nervu
(syndrom karpalniho tunelu)

= Mononeuropatia multiplex - viceCetné postizeni
. . 7 (o) 7 . 7 (o) 7 s
jednotlivych nervu , zatimco jine nervy zustavaji
relativné intaktni




Nerv stavba




Polyneuropatie - vyskyt

= az 300 tis pacientu s dia
polyneuropatii - 15-50% diabetikQ
s tj. cca 3% vsech obyvatel

s« HSMN - cca 10-35/ 100 000
obyvatel

s AIDP - cca 1/ 100 000 obyvatel



Polyneuropatie - priznaky

= Symptomy jsou vétsinou symetricke ,
maximalne akralne, vice na DK, coz je
zplusobeno predominantnim postizenim
dlouhych nervu (rozdil od myopatii)

» PostiZzeni kranidlnich nervu (AIDP, Miller-
Fisher syndrom)



Polyneuropatie - priznaky

senzitivni (hypestesie, parestesie,
dysestesie, allodynie, pallhypestezie)

motorické (snizené az vyhaslé
slachookosticoveé reflexy, svaloveée
hypotrofie, chaba paréza)

autonomni




Polyneuropatie - klasifikace

s Dle pribéhu
» Akutni (do 4 tydnu), AIDP

= Subakutni (cca do 8 tydnu),
metabolické PNP

s Chronicke, CIDP, HSMN




Polyneuropatie - klasifikace

s Dle postizeni nervoveé struktury

» Demyelinizacni- AIDP, MMN

=« Axonalni (Castejsi) - dia PNP, PNP
pri abusu alkoholu atd.




Polyneuropatie - klasifikace

s Dle etiologie

s Vrozeneé - HSMN
= HSMN IA - duplikace genu 17p 11.2

s Ziskané - viz. dale



Polyneuropatie - priciny

Metabolické a endokrinni - diabetickd PNP,
PNP pri hypothyreoze, pri renalni insuficienci

Toxické - PNP pfi abusu alkoholu, polékové
( ATB, chemoterapeutika atd.)

Zanéetlivé a dysimunitni

- AIDP, CIDP, MMN, Miller-Fisher sy, Lewis-
Sumner sy atd.

PNP u Borreliosy — Bannwarthuv sy

PNP u autoimunitnich chorob a vaskulitid




Polyneuropatie - priciny

s Paraneoplastické - PNP pri karcinomu
plic
s Neuromyopatie kriticky nemocnych

s PNP nezjisténé etiologie - cca 30%
PNP




Polyneuropatie - diagnostika

Anamnéza a klinické priznaky

Laboratorni nabéry

Biochemie séra- ionty, urea a kreat, JT, glu event
oGTT, hladina vit. B12, hormony stitné zlazy

KO + diff.
- moc a sediment
- imunoelfo séra a moci — paraprotein
(MGUS, mnohocetny myelom)




Polyneuropatie - diagnostika

(toxikologické vysetreni) - intoxikace,
chronicka medikace

Vysetreni likvoru - Borreliové protilatky
protein-cytologicka asociace, disociace
EMG

(Biopsie n. suralis)

Genetické vysetreni a vysetieni rodinnych
prisludnikd - HSMN




Polyneuropatie - diagnostika

Normal motor axon
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Polyneuropatie - léCbha

s Lécba se ridi pricinou polyneuropatie, pokud
mozno lécbou zakladni nemoci (kontrola diabetu,
zivotosprava u abusu alkoholu, operace tumoru

atd.)

s Specificka lécba probiha u dysimunitnich
polyneuropatii (plazmaferéza, IVIG,
imunosupresiva)




Mononeuropatie

= Postizeni jednotlivych nervu

s NejCastéjsi uzinové syndromy (utlak
nervu ve fyziologickych uzinach)



Syndrom karpalniho tunelu

Carpal ligament
is incised...

...releasing
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median nerve



Poruchy nervosvalove
plotenky



Poruchy nervosvalove ploténky
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Poruchy nervosvaloveé ploténky -
klasifikace

= 1, Myastenie gravis

s 2, Lambert - Eaton myastenicky
syndrom (LEMS)

= 3, Botulotoxin (lecebné a kosmeticke
vyuziti)



Myastenie gravis

Al onemocneéni, reakce antigenu a
protilatky, ktera se vaze na AchR , dochazi
k zanétlive reakci a destrukci AchR -
snizeni poctu AchR a jejich defektni funkce

prevalence cca 5- 10 : 100 000 obyvatel
kongenitalni myastenie ( vzacna)
myastenicka centra
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Myastenie gravis priznaky

s Svalova slabost - okularni, zvykaci,
polykaci, dychaci a koncCetinove svaly

s Kolisani symptomatologie (horsi
vecer, po fyzické namaze)

s Cave | - myastenicka krize x

cholinergni krize - ARO, UPV - zivot
ohrozujici !




Myastenie gravis - diaghostika

Anamnéza a klinicky obraz - Seemanova zkouska
atd.

EMG - repetitivni stimulace, single fiber EMG

Protilatky proti AChR v séru (pozitivni u cca 80%
pacientl)

Protilatky anti MuSK (proti svalové specifické
kindze) v séru - pozitivni u cca 50% pacientu s
negativnhimi AChR protilatkami




Myastenie gravis EMG

i

Obr. 4: Repetitivni stimulace n. accesorius pfi frekvenci 3 Hz. Odpovéd
snimana z m. trapezius se postupné sniZzuje aZ o 25 %



Myastenie - testy

Myasthenia gravis — obdvand diagnoza?
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Obr. 5 VySetfovani Sijovychsvali. Ulezi-  Obr 6 VySetfovani svalfl pletencii paZnich.
ciho pacienta dochézi k postupnému ocha- U pacienta doch4zi k postupnému ochabova-
bovani $ijovych svalll, coZ se projevi po-  ni pletencovych svalli s postupnym pokle-
stupnym pokiesem hlavy. sem pazi.



Myastenie gravis - lécba

s Thymektomie (thymom v 10-15%)

s Lécba inhibitory acetylcholinesterazy -
zlepsuji nervosvalovy prenos
(napr.pyridostigmin MESTINON)

= Imunospresivni lécba (kortikoidy atd..)

s Rezimova opatreni ( namaha, nevhodné
leky — ATB, benzodiazepiny atd..)




Lambert — Eatonuv Mystanicky
syndrom (LEMS)

s Presynapticka porucha, protilatky
proti napétove fizenym Ca II +
kanalum

« Cave ! Casto spojen s carcinomem
plic (paraneoplasticky syndrom)




Myopatie



Myopatie - definice

= Myopatie jsou choroby rdznych pric¢in,
které primarne postihuji kosterni svalstvo,

resp. buriky kosternich svalu (Ambler)

s Je postizen metabolismus, stavba a funkce
svalove bunky

=« Etiologie je ruznd, viz. klasifikace



Myopatie priznaky

slabost hlavné pletencového svalstva
hyperlordoza bederni patere,
myopaticky splh - Gowersovo znameni
kachni chuze

vazne elevace HK

meéne casto svalova bolest, myalgie,
krampy ( napr.myositis)

sval. hypotrofie, pseudohypertrofie




Myopatie - diagnostika

anamnéza a klinicky obraz
neurologické vysetreni, svalovy test
pomocné metody:

EMG, svalové enzymy CK, Mb, LDH
biopsie svalu

genetické vysetreni (X vazana Beckerova
myopatie)

cave ! srdecni sval - EKG, ECHO kardio
spirometrie — dychaci svaly




Myopatie biopsie

Obr. 17a: Mikrofotografie: atroficka
vlakna, hematoxylin&eosin



Myopatie EMG

Obr. 21a: Znazornéni vzorku 19 potenciala motorickych jednotek



Myopatie - klasifikace

1, geneticky podminéné myopatie
2, myopatie ziskané




Myopatie
geneticky podmineéeneé

« Duchenneuv typ

= Beckeruv typ

s pletencovy typ

s facioskapularni svalova dystrofie

s okulofaryngealni svalova dystrofie
atd.



Duchenneova myopatie

Nejcastéjsi myopatie - 1 : 3 500 novorozencu
muzského pohlavi

Deficit specifické svalove bilkoviny dystrophinu
(dystrophinopatie)

Postizeni jsou pouze chlapci — X recesivné vazana
dedicnost, zeny prenasecky

Klinicka manifestace 3.- 5. rok

Ztrata chuze - 9. - 11. rok

Umrti na respiracni selhani ve 3. dekadeée




Myopatie ziskane

2a, zanétlivé myopatie
Polymositis, dermatomyositis — Al etiologie

2b, myopatie podminéné endokrinné Ci metabolicky

Hyper- a hypothyreoza, hyperparathyreoza (hyperkalcemie),
Cushinglv syndrom , hypokalemie

2c, Toxické a Iéky indukované myopatie

Alkoholicka myopatie akutni i chronicka, kortikoidy indukovana
myopatie, myopatie pri |éCbé statiny




Myopatie - lécba

» Genetické poradenstvi napr.
Duchenneova myopatie

» Symptomaticka — RHB, lazné,
ortopedické korekcni operace

s T.C. neni kauzalni I1écba
(imunosuprese)
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