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1.11. Neuromuskularni onemocnénil

Neuromuskularni registry v Ceské republice
S. Vohanka
Neuromuskuldrni centrum ERN, Neurologickd klinika FN Brno

Vétsina neuromuskuldrnich onemocnéni (NMO) patfi mezi vzacna
,orphan” onemocnéni. Evropska komise je definuje jako prevalenci
méné nez 1 pfipad na 2 000 obyvatel. Patff sem vSechny autoimunitnf
nervosvalové choroby a vsechny dédi¢né nervosvalové choroby.
Nemocni vyzaduji dlouhodobou multidisciplinarni péci. Ridky vyskyt
téchto chorob klade velké naroky na vzdélani 1ékard a cini ziskavani
relevantnich informaci o téchto chorobéch krajné obtiznym. Existuje
expertni shoda, Ze registry maji v této oblasti klicové misto v ziskavanf
dat o pfirozeném prdbéhu, nastaveni systému péce, planovani klinickych
studif a ziskavanf klinicko-ekonomickych dat. Neuromuskularni sekce CNS
ve spolupraci s Institutem biostatistiky a analyz Masarykovy univerzity
(IBA MU) vytvotila a provozuje rodinu registrd NMO. V roce 2011 byly
spustény registry hereditarnich chorob ReaDy pro sbér dat o nemocnych
s myotonickymi poruchami a FSHD. Tato data navazala na jiz existujicf
registry SMA a Duchenneovy svalové dystrofie. V roce 2019 pfibyla do
tohoto registru sekce pro nemocné s pletencovymi myopatiemi (LGMD).
V z&ff 2023 bylo v registru 2 142 nemocnych, z toho nejvice v sekci
myotonickych poruch (915). Dale byl vytvoren registr autoimunitnich
neuropatii AINSO (AIDP, CIDP, MMN), ktery je v soucasnosti kompletné
prebudovavan na registr ReStand. Nejnovéjsim je registr myastenie
gravis MyReg. Byl spustén v roce 2016 a v soucasné dobé obsahuje
2 136 pacientd. VSechny registry dohromady obsahuji téméf
5000 nemocnych a anonymizovana data jsou soucasti mezinarodnich
projektd Treat-NMD a Euro- NMD.

Role kreatinkinazy a myoglobinu v diagnostice
dystrofickych a nedystrofickych myotonii.

R. Mazanec

Neuromuskuldrni centrum ERN-NMD, Neurologickd klinika 2. LF UK a FN
Motol, Praha

Uvod: Dystrofické (MD) a nedystrofické (CM+PCM) myotonie jsou
skupiny vzacnych geneticky podminénych onemocnéni kosternich
svall, jejichZ spole¢nym klinickym projevem je myotonie. Nedystrofické
myotonie zahrnujf onemocnéni s mutacemi v genu CLCNT (CM) a SCN4A
(PCM), dystrofické myotonie délime na MD 1. (mutace v genu DMPKT)
a 2. (mutace v genu CNBP) typu. V redlné klinické praxi mize byt
spravné rozpoznani jednotlivych fenotyp myotonii obtizené vzhledem
k moznym oligosymptomatickym formdm, fenotypové variabilité
¢i nespecifickym pfiznakim, které jsou spole¢né pro dystrofické
i nedystrofické formy.

Cil studie: (1) vyznam vysetfeni kreatinkindzy (CK) a myoglobinu
v detekci dystrofickych a nedystrofickych myotonii (2) vliv genotypu na
hodnoty CK a myoglobinu.

Metodika: Multicentricka studie s participaci vsech neuromuskularnich
center v Ceské republice s vyuzitim dat vloZenych do nérodniho registru

REaDY pro myotonie. Statistické hodnoceni sledovanych parametrd
provedla IBA MUNI. Vsichni pacienti méli ur¢enou kauzélni mutaci
a podepsali ICF se vstupem do registru REaDY a s poskytnutim viozenych
dat. Data v registru jsou anonymizovana v souladu s GDPR.

Soubor: Celkem hodnoceno 841 pacientl. Pro hodnoceni CK
a myoglobinu byla pouzita hodnota pfi vstupu pacienta do registru
(enrollment form). Struktura souboru dle genotypu: 261 pacientd s MD1,
468 pacientl s MD2, 76 pacientl s CM a 36 pacientl s PCM. Struktura
souboru dle pohlavi — 328 muz( a 513 Zen.

Vysledky: MD142 vs. CM + PCM - CK: MD142 — medidn 4,0 (2,5; 6,4) vs.CN
CLCN1+SCN4A3,8(2,3;5,8);p=0,314.Myoglobin:MD1+2-medidn 86,0 (56,1;
130,7) vs. CN CLCNT+SCN4A 61,0 (41,8; 88,8); p < 0,001. MD1 vs. MD 2 —
CK: MD1 median 39 (2,5; 6,3) vs. MD2 4,1 (2,6; 6,8); p = 0,320. Myoglobin:
MD1 89,0 (60,4; 131,1) vs. MD2 83,1 (53,8; 129,8); p = 0,217 MD1+2 vs. CM —
CK: MD1+2 medién 4,0 (2,5; 6,4) vs. CM 4,0 (2,3; 6,2); p = 0,813. Myoglobin:
MD142 86,0 (56,1; 130,7) vs. CM 67,0 (44,7, 959); p = 0,024 MD1+2 vs. PCM
- CK: MD142 4,0 (2,5, 6,4) vs. PCM 3,5 (2,3; 4,2); p = 0,109. Myoglobin:
MD1+42 86,0 (56,1; 130,7) vs. PCM 48,8 (38,0; 71,9); p < 0,001.

Zavér: Analyza dat potvrdila, Ze CK nenf vhodny biomarker k rozlisenf
dystrofickych a nedystrofickych myotonii. Dale potvrdila, Ze CK nenf
vhodny biomarker ani k odliseni MD1 a MD2. Hodnoty myoglobinu
byly statisticky signifikantné vyssi u dystrofickych nez nedystrofickych
myotonii. Myoglobin se tak ukazuje jako vhodny biomarker k odliseni
myotonickych dystrofif od CM a PCM.

Dysfunkce trupovych svalii a chronicka bolest dolni
casti zad u pacientii s myotonickou dystrofii typu 2
B. Adamovad', D. Vlaznd', P. Krkoska', M. Sladeckovad', K. Matulova?,

O. Parmova', E. Vagaska®*, T. Barusové®, K. Hrabcové®, S. Voharka'?
"Neurologickd klinika FN Brno

?Lékarskd fakulta, MU Brno

Rehabilitacni oddeéleni, FN Brno

“Ustav vefejného zdravi, LF MU

?Institut biostatistiky a analyz, s.r.o., Brno

Uvod: Myotonickd dystrofie typu 2 (MD2) méa rdznorodou klinickou
manifestace. Myopatie postihuje predevsim proximalni svaly koncetin,
ale i svaly axidIni (trunkalnf). Pacienti s MD2 také ¢asto uvadéji chronické
bolesti dolni ¢asti zad (CLBP). Cilem této studie bylo u pacientd
s MD2 zhodnotit funkci svald trupu v¢. dychacich svall a porovnat ji se
zdravymi kontrolami, zjistit vyskyt CLBP u pacientt s MD2 a posoudit, zda
dysfunkce svald trupu zvysuje riziko CLBP u téchto pacientd.

Metodika: Do studie bylo zafazeno 40 pacientd s MD2 (26 Zen, vékovy
rozsah 23 az 76 let). Pro hodnoceni funkce svald trupu byla pouzita
komplexnf baterie testl. Testy se sklddaly z kvantitativniho testovani
svalové sily extenzorl dolni ¢asti zad a dychacich svalt a z hodnocent
vytrvalosti svald trupu. Neurologické vysetieni zahrnovalo zhodnocenf
svalové slabosti, myotonie a bolesti a dale byly pouzity i dotazniky
zameérené na disabilitu, depresi a fyzickou aktivitu.

Vysledky: Pacienti s MD2 vykazovali vyznamnou dysfunkci svall
trupu v¢. dychacich sval(, kterd se projevovala snizenou svalovou silou
a vytrvalosti. Prevalence CLBP u pacientd s MD2 byla 52,5 %. Na zékladé
nasi analyzy byla vyznamnym rizikovym faktorem pro CLBP u téchto
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pacientd maximalni izometricka sila extenzor( dolnf ¢asti zad v poloze
vleze < 15,8kg (OR = 37,23). Dalsimi pravdépodobnymi rizikovymi faktory
byly tize myotonie a snizena fyzicka aktivita.

Zavér: Vysledky této studie poukdzaly na pfitomnost axidlni svalové
dysfunkce, respira¢nf svalové slabosti a casty vyskyt CLBP spolu s jejimi
rizikovymi faktory u pacientd s MD2. Domnivéme se, ze vysledky této
studie mohou pomoci v 1é¢bé a preventivnich programech u pacientd
sMD2.

Prdce byla podpofena projektem instituciondini podpory FN Brno MZ CR -
RVO (FNBr—65269705), projektem specifického vyzkumu & MUNI/A/1186/2022.
Sest autord jsou cleny European Reference Network for Neuromuscular
Diseases — Project ID N°870177.

Genetické pozadi hereditarni spastické paraparézy
u pacientt v Ceské republice

A. Uhrovéa Mészérosovd, D. Safka Brozkova, J. Jenéik, D. Stanclova,

J. Krejc¢ikova, A. Musilova, P. Lassuthova

Neurogenetickd laborator, Klinika détské neurologie 2. LF UK a FN Motol,
Praha

Uvod: Hereditarni spastickd paraparéza (HSP) je vzacné geneticky
podminéné onemocnéni centralniho motoneuronu projevujici se
progresivnislabostia spasticitou prevazné dolnich koncetin.Onemocnéni
je vysoce heterogennf, do dnesni doby bylo popsano vice nez 100 gend
se vsemi typy dédicnosti, jejichz patogenni varianty jsou pficinou rozvoje
HSP. S rozvojem novych genomickych metod se vyznamné rozsitily dia-
gnostické moznosti pro pacienty s touto chorobou.

Metodika: V Neurogenetické laboratofi Kliniky détské neurologie
2. LF UK a FN Motol provadime molekuldrné genetickou diagnostiku
u pacientd se suspektni HSP pomoci vice metod (Sangerovo sekvenovani
jednotlivych gend, MLPA, vysetfeni panelu genl spojovanych s HSP,
exomové sekvenovani). Béhem osmi let diagnostiky bylo vysetfeno
350 pacientti z CR nékterou nebo vice genomickymi metodami.
Vysledky: Geneticky jsme potvrdili diagnézu HSP u 85 pacient(,
coz predstavuje objasnénost 24 % u vysetiené skupiny pacientd.
Nejcastéjsim diagnostikovanym typem HSP u nas je dle ocekdvani SPG4,
7 autozomalné dominantné dédénych forem se déle Castéji vyskytuje
SPG10 a SPG31. Z autozomalné recesivné dédénych forem se nejcastéji
vyskytuje SPG7 a SPG11. Byly zachyceny i velice vzacné typy HSP, ¢asto
v jedné rodiné v CR a teprve jako nékolikaty pfipad celosvétové. Mezi
pacienty s nastupem onemocnén{ v détském véku bylo potvrzeno
nékolik vyskytd onemocnénivzniklych de novo, coZ neni pro HSP typické.
V této skupiné pacientl byla dale u 8 pfipadl spasticka paraparéza pouze
projevem komplexniho onemocnéni/syndromu, coz ¢inf diagnostiku
slozitéjsi jako pro neurology, tak pro genetiky, nebot spravna genetickd
diagnéza byla stanovena az pomoci hodnoceni exomovych dat. Bylo
zachyceno i nékolik rodin s X-vdzanym typem onemocnéni, ve viech
pripadech ale byla spasticka paraparéza mirnéjsi manifestaci jiného
onemocnéni (napf. X-vdzané adrenoleukodystrofie). U pocetné skupiny
pacientd jsme nalezli pouze jednu heterozygotni patogenni variantu
v nékterém ze zndmych gend pro autozomalné recesivné dédeny typ
HSP. Neni tak rozhodnutelné, zda jsou tito pacienti pouze ndhodnymi

prenaseci onemocnéni, nebo maji toto onemocnéni a druhou patogenni
heterozygotnivariantu pouze nejsme schopni dostupnymi genomickymi
metodami zachytit.

Zavér: Geneticka diagnostika je stale pristupnéjsi pro pacienty se sus-
pektni hereditarni spastickou paraparézou. Pouze pomoci molekuldrné
genetickych vysetreni je mozné jednoznacné stanovit findlni diagnézu,
coz je dllezité pro dalsi management péce o pacienta a pfinasi i ddlezité
informace ohledné stanoveni rizika v rodiné. Prezentujeme souhrnna
data genetické diagnostiky HSP u pacientd z CR.

Podporteno grantem Ministerstva zdravotnictvi Ceské republiky AZV
NU22-04-00097.

Funk¢ni efekt a socialni adaptace jako méritko

uspésnosti chirurgické rekonstrukce brachialniho

plexu

J.Ceé"2, S, Brusékova', I. Humhej?

'Neurologické oddéleni Masarykovy nemocnice Usti nad Labem o.z, Krajskd
zdravotni a.s.

?Litnea s.r.o.,, neurologickd ambulance Litoméfice

? Neurochirurgickd klinika FZS UJEP, Masarykova nemocnice Ustf nad Labem
0.z, Krajskd zdravotni a.s.

Urazy brachidlniho plexu (BP) u dospélych tvofi zavazné, mutilujici
postizeni. Zhruba 1 % pacientl s polytraumatem utrpi zaroven poranénf
BP. Vhodné zvoleny a spravné naplénovany chirurgicky zakrok umoznuje
alespon ¢astecny navrat funkce v 60-80 %. Predoperacni diagnostika by
méla byt provedena co nejdfive a zahrnovat klinické, elektrofyziologické
a zobrazovaci vysetteni. Pro spravné nacasovani operac¢niho fesenf je
podstatny i dalsi vyvoj kliniky a elektrofyziologického nélezu. Mezi skaly
nejcastéji pouzivané k hodnoceni motorické a senzitivni regenerace
patfi klasifikace publikovana Seddonem v British Medical Research
Council (BRMC) a jeji modifikace. Regenerace perifernich nervl je
obecné povazovana za Uspeésnou v piipadé dosazeni stupné M3-M5 pro
motorickou funkci a $3-54 pro senzitivni funkci daného nervu. Motorické
testovani zahrnuje i aktivni a pasivni rozsah pohyb( (ROM). V soucasnosti
je vseobecné znamo, ze svalové sila nemusi korelovat s vysledkem
funkénim a Ze je hodnoceni vysledk( nutno rozsifit na hodnoceni dalsich
oblasti. Na souboru 45 pacientl, operovanych v letech 2012-2023 s lezi
brachidlniho plexu v Masarykové nemocnici v Usti nad Labem jsme se
zameétili na funkeni vysledek chirurgické rekonstrukce jak z objektivniho
pohledu (rozsah a intenzita svalové sily postizenych svalovych skupin),
tak ze subjektivniho sdéleni pacienta (ndvrat do prace a ke sportu,
celkova kvalita Zivota). Pacienti byli sledovani pooperacné v intervalech
3-9 mésicl po dobu 3 let. Poopera¢nf kontroly zahrnovaly hodnocent
svalové sily a rozsahu pohybl (BRMC, ROM). Vystupni zhodnoceni po
minimalné 36 mésicich k vyhodnoceni kone¢ného stavu regenerace
obsahovalo kromé vyse uvedenych jesté modifikovanou Malletovu skalu
a jeji fotodokumentaci, sebeevaluaci pomoci dotazniku DASH a vysetieni
fyzioterapeutem. Zaznamenan byl také pfipadny navrat do pracovniho
procesu. Do zdvére¢ného zpracovani bylo zahrnuto 21 pacientl, 18 muzd
a 3 Zeny. Primérnd doba od Urazu do provedeni neurochirurgického
rekonstrukéniho vykonu byla 181 dnf, medidn 147 dni. Nejcasté&ji
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provadénymi neurotizacemi v souboru byl transfer vétve pro jednu
z hlav tricepsu (n. radialis) pro n. axillaris (12x), transfer n. accessorius pro
n. suprascapularis (5x) a transfer fasciklu n. ulnaris pro flexor carpi ulnaris
pro obnovu funkce n. musculocutaneus (5x). V poopera¢nim sledovani
doséhlo z 34 neurotransfer(l 20 sily M3 a vétsi, pouze 5 transferd sily
M4 a vetsi. Z 21 pacientd bylo 3 roky po Urazu 6 (28,6 %) nepracujicich
a 15 (71,4 %) pracujicich. Z pracujicich se do plvodni préace vratilo
8 (53 %). Z nich polovina vykondvé praci administrativniho charakteru

a polovina praci manuainiho charakteru. Ve vysledcich se potvrdila
Uvaha, ze sledovani samotné maximalni svalové sily (BRMC) nemusf
korelovat s dobrym funkenim vysledkem. V béZnych dennich aktivitach je
vyuzitelnd spise dlouhodoba vydrz v lehké aZ submaximalni zatézi, proto
i ne zcela excelentnf vysledek reinervace mlze umoznit pacientdv ndvrat
do pavodniho zaméstnani i k vétsiné jeho aktivit. Do budoucna je cilem
sjednoceni standardd pro sledovani pacientd po rekonstrukénim vykonu
s cilem identifikovat dal3f faktory zlepsujici funkéni vysledky operaci.
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