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Klinický obraz spinální muskulární atrofie 
u dospělých pacientů

Clinical manifestations of spinal muscular atrophy in adult patients

Souhrn
Spinální muskulární atrofie (SMA) je fenotypicky heterogenní onemocnění. Přestože u většiny 

pacientů významně zkracuje délku dožití a omezuje jejich motorické schopnosti, pacienti se SMA 

typu III a IV se dožívají dospělého věku. Díky asociaci s vyšším počtem kopií SMN2 genu a jinými 

protektivními faktory mají v ně kte rých případech minimální motorické postižení. Přesné údaje 

o prevalenci tohoto onemocnění u dospělých pacientů však dosud nejsou známé. V dospělém 

věku existují kromě klasické 5q13 formy SMA i další vzácné genetické formy SMA s pozdním 

začátkem a dominantním postižením na dolních končetinách, které je z klinického a terapeutického 

hlediska nutné odlišit. S rozvojem terapie SMA vznikla potřeba klinického hodnocení úspěšnosti 

léčby a defi nice standardů multidisiciplinární péče, které mají u dospělých pacientů se SMA svá 

specifi ka.

Abstract
Spinal muscular atrophy (SMA) is a phenotypically heterogeneous disease. Although the life 

expectancy and motor capability is signifi cantly reduced in most patients, SMA types III and IV 

patients live to adulthood. In some cases, the association with a higher number of copies of the 

SMN2 gene and other protective factors are responsible for minimal motor impairment only. 

However, precise data on the prevalence of this disease in adult patients remain unknown. In the 

adult age, in addition to the classical 5q13 form of SMA, there are other rare genetic forms of late 

onset SMA with dominant disability in the lower limbs, which must be distinguished because of 

diff erent clinical and therapeutic approaches.  Since the development of SMA therapy, there has 

been a need for a clinical evaluation of therapeutic response and a defi nition of multidisciplinary 

care standards that have some specifi cs in adult SMA patients.
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Úvod
Spinální muskulární atrofie (SMA) se řadí 

mezi tzv. vzácná onemocnění. Epidemio-

logické údaje jsou napříč literaturou velmi 

variabilní s rozmezím udávané prevalence 

1,4–13,0 na 100 000 obyvatel, nicméně nej-

častěji je prevalence je udávána průměrně 

2 na 100 000 [1]. V ČR tak zřejmě žije okolo 

200 pacientů s tímto onemocněním. Přesné 

údaje o prevalenci SMA u dospělých však 

neexistují. Z incidence tohoto onemoc-

nění 10 (5–18) na 100 000 živě narozených 

dětí – SMA typ I (58 %), typ II (29 %), typ III 

(13 %), typ IV (1 %) – a průměrné délky do-

žití do dospělosti u jednotlivých typů SMA 

– typ I (1 %), typ II (75–93 %), typ III (99,9 %), 

typ IV (100 %) – můžeme odvodit, že dospě-

lého věku se každoročně dožijí 3–4 pacienti 

s touto chorobou. Můžeme tak tedy odha-

dovat, že v ČR žije okolo 80 dospělých pa-

cientů se SMA (typu II 44 %, typu III 49 % 

a typu IV 7 %) (obr. 1). Přesné údaje o preva-

lenci SMA u dospělých v ČR v budoucnu po-

skytne projekt REaDY (REgistry of muscular 
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DYstrophy) zahrnující také registr pacientů 

se SMA [2].

Vzhledem k absenci kauzální terapie do 

roku 2016 (FDA [Food and Drug Administ-

ration] schválila nusinersen pro léčbu všech 

typů 5q SMA v prosinci 2016 a EMA [Eu-

ropean Medicines Agency] v červnu 2017) 

byli zejména dospělí pacienti dispenzarizo-

váni mimo nervosvalová centra a jednot-

liví lékaři, obvykle ambulantní neurologové 

a praktiční lékaři, měli ve své péči nanej-

výš jednotky pacientů. SMA je však kom-

plexní onemocnění, které postihuje pa-

cienta multiorgánově a již dlouhou dobu 

je známá skutečnost, že komplexní multi-

disciplinární péče a dodržování standardů 

péče (standards of care; SoC) zlepšuje kva-

litu života a prodlužuje dožití u všech typů 

SMA [3,4]. S rozvojem léčby se situace změ-

nila a vznikla potřeba důslednější organizace 

a hierarchizace péče vč. hodnocení efek-

tivity fi nančně nákladné terapie s nutností 

použití hodnotících škál v rámci centrové 

péče.

Spinální muskulární atrofie 
a její specifi ka u dospělých
Jedná se o dědičné autozomálně recesivní, 

progresivní neurodegenerativní onemoc-

nění způsobené nejčastěji mutací genu 

SMN1 (survival motor neuron 1) s odlišnými 

klinickými podtypy [5]. Je způsobeno dege-

nerací alfa motoneuronů míchy, což má za 

následek progredující atrofi i svalů, svalovou 

slabost predominantně na dolních končeti-

nách a nakonec paralýzu [6]. Široká škála kli-

nické manifestace u dospělých pacientů je 

dána různými faktory, z nichž dominantní 

roli zřejmě hraje počet kopií genu SMN2 [7], 

který je běžně odpovědný za 10 % produkce 

proteinu SMN. U nejběžnějšího genetic-

kého typu SMA podmíněného mutací genu 

SMN1 rozlišujeme 4, resp. 5 klinických forem 

(0–IV) na podkladě maximální dosažené mo-

torické funkce a věku rozvoje prvních klinic-

kých příznaků [8]. Typy II–IV se běžně dožívají 

dospělého věku.

Z klinického hlediska je výhodné dělení na 

SMA s časným a pozdním začátkem. Zatímco 

přirozený průběh choroby je u pacientů se 

SMA s časným začátkem (early onset SMA; 

typ I–IIIa) velmi dobře popsán, u pozdních 

forem onemocnění (late onset SMA; typy 

IIIb a IV) je informací o přirozeném průběhu 

podstatně méně (tab. 1) [9]. 

Spinální muskulární atrofie 
s časným začátkem
Pacienti se SMA typu I se dospělého věku do-

žívají jen vzácně (1 % případů, typ Ic) [10,11]. 

Předpokladem je intenzivní pulmonologická 

péče s využitím moderních respiračních po-

můcek, umělé plicní ventilace nebo také 

kvalitní péče o výživu pomocí gastrostomie. 

Pacienti klinické formy typu II (Dubowitz) 

se dožívají dospělého věku v 75–93 % [10]. 

Klinický průběh se vyznačuje obdobím zpo-

malení progrese. Progredující skolióza a kon-

traktury jsou však u této skupiny pacientů 

velmi časté, vyvíjejí se již od počátku a téměř 

vždy v dospělosti vyžadují zvláštní ortope-

dickou péči. Často se vyskytuje slabost žvý-

kacích svalů, potíže s polykáním a časné re-

spirační onemocnění se širokým spektrem 

závažnosti. 

SMA typu III (choroba Kugelberg-Welan-

der) je mírnější formou SMA charakteris-

tickou pomalou progresí. Pacienti s tímto 

typem SMA si často zachovávají schopnost 

stát a chodit až do dospělosti [12], přes-

tože někteří mohou tuto schopnost ztra-

tit, a někdy tak využívají mechanický inva-

lidní vozík. Tuto skupinu dělíme na typy IIIa 

a IIIb. Typ IIIa s rozvojem klinických příznaků 

nemoci do 3 let věku má mírně sníženou 

délku života se zpožděným motorickým vý-

vojem. Pacienti se SMA typu IIIa mají orto-

pedické problémy, které jsou srovnatelné 

s těmi, které se vyskytují u dospělých pa-

cientů se SMA typu II, i když obecně s poz-

dějším nástupem a sníženou závažností ne-

moci. Typ IIIb již řadíme k tzv. SMA s pozdním 

začátkem.

Tab. 1. Klasifi kace typů a podtypů SMA dle dosaženého stupně motorického vývoje.

Typ SMA Počátek rozvoje 
klinických příznaků

Dosažená maximální 
motorická funkce Věk dožití/klinický průběh Počet kopií 

SMN2

Ia (také 0) Prenatálně žádná
mrtvě rozené děti nebo úmrtí v řádu v týdnů, kontraktury, 

kardiopatie
1

Ib < 3 měsíce

špatná nebo chybějící 

schopnost ovládání po-

hybů hlavy

problémy s krmením a dýcháním, lineární úbytek

smrt mezi 2.–3. rokem života
2

Ic > 3 měsíce < 6 měsíců
schopnost dobře zvlá-

dat pohyby hlavou
problémy s krmením a dýcháním 3

II > 6 měsíců < 18 měsíců sezení bez opory

těžké skoliózy

dožití do dospívání/dospělosti (75–93 %)

pacienti s těžším průběhem choroby mohou ztratit schop-

nost sezení (IIa) a při mírnějším průběhu schopnost stát 

s podporou (IIb)

3

IIIa mezi 18 a 36 měsíci samostatná chůze

skoliózy

ranná ztráta ambulance

normální délka dožití

3

IIIb > 3 roky samostatná chůze pozdní ztráta ambulance, normální délka dožití 3–4

IV 2–3 dekáda života samostatná chůze
ambulantní do pozdního věku

normální délka dožití 


SMA – spinální muskulární atrofi e
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Spinální muskulární atrofie 
s pozdním začátkem
Typ IIIb jsou spolu se SMA typu IV asocio-

vány s vyšším počtem kopií SMN2, obvykle 

v počtu 4 kopií [9]. SMA typu IIIb se vyzna-

čuje nástupem po 3. roce života, normální 

délkou života a normálním vývojem mo-

toriky. Pacienti se SMA typu IIIb mají orto-

pedické potíže pouze mírné. Vyskytuje se 

obvykle mírná slabost dolních končetin pro-

jevující se obtížemi při stoupání do schodů 

a nejistou „chvějící se“ chůzí. 

Dospělý typ SMA IV je charakterizován pozd-

ním nástupem nemoci během druhé nebo 

spíše třetí dekády a normální délkou života. 

Mírný průběh nemoci se projevuje plně zacho-

vanou schopností chůze. Respirační a nutriční 

problémy jsou velmi vzácné a tito pacienti ob-

vykle nemají potřebu respirační asistence [13].

Existují i další vzácné genetické formy 

SMA s pozdním začátkem a dominantním 

postižením na dolních končetinách, které je 

z klinického a terapeutického hlediska nutné 

odlišit od klasické 5q13 formy SMA. Ty byly 

v posledních letech popsány zejména díky 

pokroku v lékařské genetice (sekvenace 

nové generace), který umožnil zkoumání 

molekulárních mechanizmů, jež způsobují 

degeneraci motorických neuronů.

Diferenciální dia gnostika SMA 

s pozdním začátkem

Druhým nejčastějším genetickým onemoc-

něním, jež způsobuje degeneraci motoric-

kých neuronů a je nutné jej diferenciálně dia-

gnosticky odlišit od jiných SMA typů, které se 

mohou objevit během dospívání či v dospě-

losti, je bulbospinální muskulární atrofie 

(SBMA) známá také jako Kennedyho cho-

roba. Genetickým podkladem je expanze CAG 

tripletů androgenového receptorového genu 

chromozomu X, jejíž velikost koreluje se závaž-

ností a časností rozvoje klinických příznaků. Dě-

dičnost je gonozomálně recesivní a na rozdíl od 

SMA se projevuje pouze u mužů. Klinický obraz 

se rozvíjí mezi 20. a 70. rokem života a zahrnuje 

svalové atrofie, slabost a fascikulace, zvláště 

v bulbární oblasti (jazyk, mimické svaly) a dále 

u proximálních svalů na končetinách. Dalšími 

příznaky jsou gynekomastie, tremor rukou, sva-

lové bolesti a krampi. Jeho prevalence se odha-

duje na 1–2/ 100 000 obyvatel [14]. 

Ostatní geneticky podmíněné typy SMA 

s pozdním začátkem:

• Spinální svalová atrofie typ Jokela 

(SMAJ) – spinální motorická neurono-

patie s  pozdním rozvojem (LOSMoN). 

Onemocnění je způsobené mutací v genu 

CHCHD10 (kódující protein působící v mito-

chondriální membráně), při jehož dysfunkci 

dochází k narušení procesu oxidativní fos-

forylace. Onemocnění je charakteristické 

pozdním rozvojem klinických potíží okolo 

40. roku života (14–70 let). V klinickém ob-

raze dominují křeče, fascikulace a arefl e-

xie. Vzácně se mohou vyskytovat bulbární 

nebo respirační příznaky. Mutace v genu 

CHCHD10 byla zatím ve spojení se SMA po-

psána pouze u fi nské populace [15].

• SMA typ Finkel (SMA-FK) byla popsána 

u populace v Brazílii. Je způsobená mutací 

v genu VAPB, který za normálních okol-

ností kóduje protein působící v endoplaz-

matickém retikulu motoneuronů. Při dis-

funkci endoplazmatického retikula tak 

dochází k nahromadění proteinů uvnitř 

nervových buněk a následně k jejich po-

škození a smrti. Onemocnění se rozvíjí ty-

picky okolo 45. roku života [16,17].

• SMA s predominantní postižením dol-

ních končetin (SMA-LED) je způsobené 

mutací genu DYNC1H1. Je velmi variabilní 

co se týká věku rozvoje klinických pří-

znaků, ale v dospělosti se rozvíjí pouze 

minoritně. Jak odkazuje název, postihuje 

převážně dolní končetiny, a způsobuje tak 

charakteristickou postavu tvarem připo-

mínající postavu kulturisty [18,19].

• SMA s postižením srdce s mutací v genu 

LMNA s proximální svalovou slabostí 

s atrofií bylo popsáno u dvou rodin [20,21] 

a způsobuje srdeční arytmii.

• V neposlední řadě ně kte ré klasifi kace řadí 

pod SMA určité typy hereditárních moto-

rických neuropatií (HMN) někdy též nazý-

vané distální SMA (dSMA) [22,23]. Patří sem 

např. kongenitální distální SMA (scapulope-

roneální SMA [SPSMA]), která je způsobená 

mutací v genu TRPV4. Jedná se o vzácné 

autozomálně dominantní onemocnění, 

pro které jsou charakteristické pes cavus, 

distální oslabení končetin, oslabení hlasiv-

kových svalů (dysfonie) a skolióza. Mutace 

se vyskytují převážně v doméně proteinu, 

která je významnou součástí iontového ka-

nálu pro Ca2+ a další kationty.

Mimo onemocnění s postižením perifer-

ního motorického neuronu se známou gene-

tickou podstatou je potřeba diferenciálně dia-

gnosticky odlišit progresivní svalovou atrofi i 

(PMA). Ta je často nomenklaturně řazená jako 

varianta amyotrofi cké laterální sklerózy (ALS). 

Od ALS se liší absencí postižení centrálního 

motorického neuronu v počátku onemoc-

nění, které ale většina pacientů s postupující 

progresí onemocnění rozvine [24,25]. I z to-

hoto důvodu je stále předmětem diskuzí 

a kontroverze, zda se jedná o formu ALS či sa-

mostatnou nozologickou jednotku.

Postižení motorických 
a dechových funkcí a jejich 
hodnocení
Nedílnou součástí klinického obrazu SMA 

u dospělých pacientů jsou onemocnění po-

hybového aparátu, kdy pozorujeme zejména 

omezený rozsah pohybu v kloubech [26]. Za-

tímco SMA typu I má velmi závažný průběh, 

který je ortopedickou léčbou jen velmi ob-

Obr. 1. Distribuce typů SMA v dospělé populaci odhadovaná z údajů o incidenci, preva-
lenci a průměrné délce dožití.
Fig. 1. Distribution of SMA types in the adult population estimated from the incidence, 
prevalence and life expectancy data.

< 18

58 % 42 % 44 %

7 %

49 %

dospělí: typ II dospělí: typ III dospělí: typ IV
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tížně ovlivnitelný, pacienti se SMA dospělého 

typu IV bývají mnohem méně postiženi a kon-

zervativní terapie často postačuje ke zlepšení 

kvality života [27]. Největší pozornost pohy-

bovému aparátu je tudíž nutné věnovat pod-

skupinám SMA typu II a IIIa, protože adekvátní 

a včasná léčba vč. provedení preventivních 

chirurgických zákroků může významně zpo-

malit progresi onemocnění a zlepšit kvalitu ži-

vota. Charakteristické příznaky SMA (zejména 

typu II a IIIa) zahrnují kontraktury především 

na dolních končetinách (s kyčelními subluxa-

cemi a dislokacemi). Loketní klouby jsou pře-

vážně postiženy ohybovými kontrakturami 

a omezenou supinací následovanou kontrak-

turami ramen a zápěstí. Na dolních končeti-

nách jsou časté výrazné fl ekční kontraktury 

kyčelního a kolenního kloubu a silně ome-

zená pohyblivost kotníku. Indikace pro chi-

rurgickou léčbu jsou na horních končetinách 

vzácné, oproti tomu chirurgická léčba kon-

traktur dolních končetin mívá velmi dobrý 

efekt. Kontinuální fyzioterapie a pracovní tera-

pie jsou nezbytné pro zachování zbývajících 

schopností v každodenním životě a mohou 

pomoci snížit progresi kontraktur a optimali-

zovat zbytkový rozsah pohybu [26,28]. U SMA 

pacientů jsou rovněž pozorovány hypermo-

bilní klouby postihující nejčastěji zápěstí [29]. 

Skolióza se objevuje u téměř 100 % pacientů 

se SMA v pozdějším stadiu onemocnění a zů-

stává jedním z hlavních problémů ortope-

dické terapie. Mezi následky skoliózy patří de-

formity hrudního koše, vzájemný útlak žeber 

či ovlivnění sklonu pánve. Důsledkem respi-

račních problémů je masivní snížení vitální ka-

pacity. Zejména v rámci nemocniční péče je 

nutné mít na paměti omezenou dechovou 

kapacitu, problémy s anestézií během perio-

perační péče, problémy s výživou a růstem, 

ale také potřebu zvláštních rehabilitačních 

a integračních postupů [27]. Kromě toho exis-

tuje vysoké riziko spontánních zlomenin v dů-

sledku osteopenie.

Na rozdíl od dětských pacientů nejsou 

u dospělých používány ně kte ré škály a kri-

téria specifické pro novorozence. Vzhle-

dem k rozmanitosti závažnosti fenotypic-

kého projevu u dospělých pacientů se SMA 

není možné uplatnit jednu škálu u všech pa-

cientů, ale je vždy nutné specifi kovat jejich 

užití individuálně dle typu SMA a věku pa-

cienta. Vzhledem k predominantnímu posti-

žení na dolních končetinách zůstává zacho-

vána motorická funkce primárně na horních 

končetinách. U dospělých pacientů se SMA 

všech typů proto provádíme klinimetrické 

vyšetření motorické funkce ramene, lokte, 

zápěstí i ruky pomocí škál RULM (Revised 

Upper Limb Module) [30] a dále vyšetření re-

spiračních funkcí. U pacientů se SMA typu III 

a IV se dále provádí škála HFMSE (Hammer-

smith Functional Motor Scale Expanded) 

nebo RHS (Revised Hammersmith Scale for 

SMA) [31] hodnotící motorické tělesné funkce 

a 6MWT (test 6minutové chůze) u pacientů 

se zachovanou schopností chůze. Klinimet-

rické hodnocení je tedy důležité pro hodno-

cení efektu léčby a také k posouzení kvality 

multidisciplinární péče a mělo by být u do-

spělých pacientů prováděno v rámci péče 

v neuromuskulárních centrech spolu s orga-

nizací multidisciplinární péče podle SoC.
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