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DATA Z KLINICKYCH STUDIi A REALNE KLINICKE PRAXE LEKU SPINRAZA™ PROKAZUJI, ZE MOZNE JE ViCE"2

IS POSSIBLE

* Mozné je vice

SPINRAZA™ POMAHA PACIENTUM DOSAHNOUT VICE
v porovnani s kontrolni skupinou a pfirozenym prabéhem onemocnéni.’2™

** Pripravek SPINRAZA™ prokdzal v randomizovanyich kontrolovanyich studifch linicky a statisticky vjznamné
zlepseni motorickych funkci v porovndni s kontrolni skupinou.V podplmyich studiich a studiich z redIné klinické
praxe se presymptomatictf détti i dospélf pacienti vjznamné zlepsili v porovndni s pfirozenym priib&hem

onemocnént. Jednotlivé vysledky se mohou sit v zavislosti na zavaznosti onemocnéni a délce léchy."

ZKRACENA INFORMACE 0 LECIVEM PRIPRAVKU
SPINRAZA

Nazev pripravku: Spinraza 12 mg injekéni roztok. SloZeni:
Jedna injekénf lahvicka o objemu 5 ml obsahuje nusinersenum
natricum, coz odpovidd nusinersenum 12 mg. Uplny seznam
pomocnyich ldtek je uveden v SPC. Terapeutické indikace:
Pripravek Spinraza je indikovan k Iécbé spindini svalové atrofie
vdzané na dlouhé raménko 5. chromozomu. Davkovéni
azpisob podani: Lécbu piipravkem Spinraza md zahdjit
pouze |ékaf, ktery mé zkusenosti s lécbou spindlni svalové atro-
fie. Doporucend dévka je 12 mg (5 ml) pfi jednom podani. Léc-
ba pipravkem Spinraza mé byt zahéjena co nejdive po stano-
venf diagnzy 4 nasycovacimi ddvkami ve dnech 0, 14, 28 a 63.
UdrZovaci ddvka ma byt potom poddvéna jednou za 4 mésice.
Pripravek Spinraza je urcen k intratekélnimu podani pomocf
lumbdlni punkce. Lécbu md podévat zdravotnicky pracovnik se
ZkuSenostmi s provadénim lumbalni punkce. Pripravek Spinra-
za se poddvd prostiednictvim intratekdlnf bolusové injekce po
dobu 1az 3 minut za pouZitf spindIni anestetické jehly. Injekce
se nesmi podat do mist na kiizi, kterd vykazuji zndmky infekce i
zdnétu. Doporucuje se, aby se pred podanim pripravku Spinraza
odebral takovy objem cerebrospindlniho moku, ktery odpovidé
objemu pripravku Spinraza, ktery md byt aplikovan. Pfi poddni
pripravku Spinraza m{iZe byt zapotiebi sedace. Pfi pripravé roz-
toku pripravku Spinraza k intratekdlnimu poddni se musf pouzit
asepticky postup. Pokud dojde ke zpozdéni nebo vynechéni
nasycovaci nebo udrzovaci dévky, mé byt pripravek Spinraza
podavdn podle schématu uvedeném v tabulce Tv ¢ésti 4.2 SPC.
Kontraindikace: Hypersenzitivita na lécivou latku nebo na
kteroukoli pomocnou létku. Zvlastni upozornéni: Lumbdl-
nf punkee: V souvislosti s provedenim lumbalni punkce existuje
riziko vyskytu nezadoucich Ucinkd (napf. bolest hlavy, bolest
zad, zvraceni). Mozné obtize mohou nastat u velmi mladych

Reference:

1. SPINRAZA™ Summary of Product Characteristics.
2. Coratti G, et al. Orphanet J Rare Dis. 2021;16:430.
SMA = spindlni svalovd atrofie.

pacient(i a u pacient(i se skoliézou. Pro usnadnénf provedenfin-
tratekdIniho podan pripravku Spinraza Ize podle uvdzeni lékafe
2vdZit pouziti ultrazvuku nebo jinych zobrazovacich technik.
Trombocytopenie a koagulacni abnormality: Po subkutdnnim
nebo intravendznim podan jinych antisense oligonukleotidd
byly pozorovdny koagulacni abnormality a trombocytopenie
veetné akutni tézké trombocytopenie. Pokud je to klinicky
indikovdno, doporucuje se ped poddnim pripravku Spinraza
provést laboratornf vySetfeni trombocytll a koagulace. Rendlni
toxicita: Po subkutdnnim nebo intravendznim poddni jinych
antisense oligonukleotidd byla pozorovéna rendlni toxicita.
Pokud je to klinicky indikovéno, doporucuje se provést vy3etfeni
bilkovin vmoci. Pfi pretrvavajfci zvy3ené hladiné bilkovin v moci
se maji zvazit dalsi vysetieni. Hydrocefalus: \V obdobi po uve-
denf prfpravku na trh byly u pacientdi Iécenych nusinersenem
hidseny pfipady komunikujiciho hydrocefalu bez souvislosti
s meningitidou nebo krvécenim. Nékterym pacientim byla
implantovéna ventrikuloperitonedIni drendz (shunt). Pfinosy a
rizika Iécby nusinersenem u pacient(i s ventrikuloperitonedini
drendZ nejsou v soucasnosti zndmy a pokracovani v 1éché po
tomto zdkroku je nutné peclivé zvdzit. Interakce s jinymi
lécivymi pipravky: Nebyly provedeny Zddné studie inte-
rakl. In vitro studie naznacily, Ze nusinersen nenf induktorem
ani inhibitorem metabolismu zprostfedkovaného CYP450.
In vitro studie naznacuji, ze pravdépodobnost interakci s nu-
sinersenem kviili kompetici o vazbu na plazmatické bilkoviny
nebo kompetici s transportéry ¢i kvli inhibici transportérd je
nizkd. Fertilita, téhotenstvi a kojeni: Podavani nusiner-
senu v téhotenstvi se z preventivnich divodd nedoporucuje.
Nenf zndmo, zda se nusinersen/metabolity vylucujf do lid-
ského matefského miéka. Riziko pro kojené novorozence/déti
nelze vyloucit. Na zakladé posouzeni prospésnosti kojeni pro
dité a prospésnosti écby pro matku je nutno rozhodnout, zda

Obrdzky jsou inspirovény podobou skutecnych lidf Zijicich se spindini
svalovou atrofif a slouzf pouze pro ilustraci.

4 SPINRAZA

(nusinersen) &g ion

prerusit kojeni nebo ukoncit/pferusit poddvéni nusinersenu.
Nejsou k dispozici Zddné (daje o potencidinich tcincich na
fertilitu u clovéka. Ucinky na schopnost fidit a obsluho-
vat stroje: Nusinersen nemd zadny nebo mé zanedbatelny
vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Nezadouci
ucinky: Velmi casté: bolest hlavy, bolest zad, zvraceni. Nenf
znémo: meningitida, hypersenzitivita, aseptickd meningitida.
U pacientli lécenych pfipravkem Spinraza za pouzitf lumbaini
punkce byly zaznamendny zdvazné infekce, napf. meningitida.
Takté7 byl hidsen vyskyt komunikujiciho hydrocefalu, aseptické
meningitidy a hypersenzitivity (napf. angioedém, kopfivka a
vyrdzka). Frekvence téchto cinkd nenf zndma. P¥edavkova-
ni: V pifpadé predavkovani je tfeba poskytnout podpdirnou Ié-
kafskou péci, vcetné konzultace se zdravotnickym pracovnikem
a diikladného vy3etrenf klinického stavu pacienta. Podminky
uchovavani: Uchovdvejte v chladnicce (2 °C- 8 °C). Chranite
pied mrazem. Uchovdvejte injekéni lahvicku v krabicce, aby byl
pripravek chrdnén pred svétlem. Baleni: Sml injekéni lahvicka.
Jedna injekénflahvicka v krabicce. DrZitel rozhodnuti o re-
gistraci: Biogen Netherlands B.V., 1171 LP Badhoevedorp, Ni-
z0zemsko. Reg. Cislo: EU/1/17/1188/001. Zpisob thrady
a vydeje: Vydej pripravku je vézén na ékarsky predpis. Pripra-
vek je piné hrazen z prostredkii vefejného zdravotniho pojisténi
jako zvIdst dctovany Iécivy pripravek (ZULP). Datum revize
textu: 01/2022.

Zédame zdravotnické pracovniky, aby hlésili jakakoli pode-
zfeni na nezadoucf tcinky. Pred predepsanim Iéku se prosim
seznamte s Gplnou informacf o pripravku.

Biogen (Czech Republic) s.r.o., Na Pankrdci 1683/127,

140 00 Praha 4, tel.: 255 706 200, fax: 255 706 229,
www.biogen.com.cz

R
Biogen
Biogen (Czech Republic) s.r.o.,
Na Pankrdci 1683/127, Praha 4, 140 00
tel.: +420 255 706 200, www.biogen.com.cz
Biogen-209938, kvéten 2023
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m Vohanka S., Horakova M.: Soucasnd a nova lé¢ba myastenie
gravis: praxe a vyzvy

m @ Horakova M., Kokosova V., Bednafik J., Vohanka S.:
Eculizumab v terapii thymom-asociované myastenie
Tyblova M.: Kazuistika k diskuzi

m Junkerova J.: Farmakorezistentni myastenik s thymomem
Zavérecna debata

Bednafrik J.: Nové moznosti [é¢by myastenie gravis

ZAVER PRVNIHO DNE FORA
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Zobrazené osoby jsou skutecni padienti. Tito pacienti a jejich rodiny dali souhlas s pouzitim jejich pfibehu. Fotografie slouzi pouze pro ilustfaci. Individudlni vysledky se mohou lisit.

LECIVY PRiIPRAVEK MODIFIKUJICi PRUBEH ONEMOCNENI

K LECBE OSOB SE SMA SCHVALENY PRO VSECHNY VEKOVE SKUPINY
A VSECHNY TYPY SMA S PROKAZANOU DLOUHODOBOU UCINNOSTi
A PRIZNIVYM BEZPECNOSTNIM PROFILEM.

ZKRACENA INFORMACE 0 LECIVEM PRIPRAVKU SPINRAZA )

Nazev piipravku: Spinraza 12 mg injekcni roztok. SloZeni: Jedna injekéni lahvicka o objemu 5 ml obsahuje nusinersenum natricum, coz odpovidd nusinersenum 12 mg. Uplny seznam
pomocnych ldtek je uveden v SPC. Terapeutické indikace: Pripravek Spinraza je indikovan k [éché spindIni svalové atrofie vzané na dlouhé raménko 5. chromozomu. Davkovani a zpiisob
podani: Lécbu pripravkem Spinraza md zahdjit pouze Iékaf, ktery md zkusenosti s 1écbou spindini svalové atrofie. Doporucend davka je 12 mg (5 ml) pii jednom podéni. Lécba piipravkem
Spinraza md byt zahdjena co nejdfive po stanoveni diagndzy 4 nasycovacimi davkami ve dnech 0, 14, 28 a 63. UdrZovaci ddvka md byt potom poddvéna jednou za 4 mésice. Pfipravek Spinraza je
urcen k intratekdInimu podani pomoci lumbélni punkce. Lécbu mé podavat zdravotnicky pracovnik se zkusenostmi s provadénim lumbalni punkce. Pripravek Spinraza se poddva prostiednictvim
intratekdIni bolusové injekce po dobu 1 az 3 minut za pouZiti spinalnf anestetické jehly. Injekce se nesmi podat do mist na kilZi, kterd vykazuji zndmky infekce ¢i zanétu. Doporucuje se, aby se
pfed poddnim pfipravku Spinraza odebral takovy objem cerebrospindiniho moku, ktery odpovidd objemu pfipravku Spinraza, ktery md byt aplikovan. Pfi podéni pfipravku Spinraza mize byt
zapotrebf sedace. Pfi pripravé roztoku pripravku Spinraza k intratekdInimu podanf se musi pouZit asepticky postup. Pokud dojde ke zpozdénf nebo vynechdni nasycovaci nebo udrzovaci davky,
mé byt pripravek Spinraza podévdn podle schématu uvedeném v tabulce 1 ¢asti 4.2 SPC. Kontraindikace: Hypersenzitivita na [écivou ldtku nebo na kteroukoli pomocnou latku. ZvIastni
upozornéni: Lumbaini punkce: V souvislosti s provedenim lumbaini punkce existuje riziko vyskytu nezadoucich tcinki (napf. bolest hlavy, bolest zad, zvracenf). Mozné obtize mohou nastat
u velmi mladych pacient(i a u pacientli se skoliézou. Pro usnadnéni provedent intratekdIniho podani pripravku Spinraza Ize podle uvdzenf Iékare zvaZit pouZiti ultrazvuku nebo jinych zobrazovacich
technik. Trombocytopenie a koagulacni abnormality: Po subkutannim nebo intravenéznim poddni jinych antisense oligonukleotidd byly pozorovany koagulacni abnormality a trombocytopenie
veetné akutni tézké trombocytopenie. Pokud je to linicky indikovéno, doporucuje se pred podénim pfipravku Spinraza provést laboratorni vysetieni trombocytli a koagulace. Rendlni toxicita:
Po subkutannim nebo intravendznim podanf jinych antisense oligonukleotidd byla pozorovéna rendinf toxicita. Pokud je to linicky indikovano, doporucuje se provést vysetieni bilkovin v moci.
Pii pietrvavajic zvysené hladiné bilkovin v moci se maji zvézit dalsi vySetieni. Hydrocefalus: V obdobf po uvedeni pfipravku na trh byly u pacientdi lécenych nusinersenem hldseny pripady
komunikujiciho hydrocefalu bez souvislosti s meningitidou nebo krvdcenim. Nékterym pacient@im byla implantovdna ventrikuloperitonedini drendZ (shunt). Pfinosy a rizika [écby nusinersenem
u pacient(l s ventrikuloperitonedinf drendzi nejsou v soucasnosti zndmy a pokracovanf v 1écbé po tomto zdkroku je nutné peclivé zvéZit. Interakce s jinymi lécivymi pripravky: Nebyly
provedeny zadné studie interakct. /n vitro studie naznacily, Ze nusinersen nenf induktorem ani inhibitorem metabolismu zprostfedkovaného CYP450. n vitro studie naznacujf, ze pravdépodobnost
interakef s nusinersenem kvli kompetici o vazbu na plazmatické bilkoviny nebo kompetici s transportéry ¢i kviili inhibici transportér je nizkd. Fertilita, téhotenstvi a kojeni: Podavni
nusinersenu v téhotenstvi se z preventivnich dévodd nedoporucuje. Nenf zndmo, zda se nusinersen/metabolity vylucujf do lidského matefského mléka. Riziko pro kojené novorozence/déti nelze
vyloucit. Na zakladé posouzeni prospéSnosti kojenf pro dité a prospéSnosti lécby pro matku je nutno rozhodnout, zda pferusit kojenf nebo ukondit/pferusit podavani nusinersenu. Nejsou k dispozici
Zddné tdaje o potencidlnich Gcincich na fertilitu u clovéka. Ucinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje: Nusinersen nemé Zddny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit
nebo obsluhovat stroje. NeZadouci ticinky: Velmi casté: bolest hlavy, bolest zad, zvraceni. Neni zndmo: meningitida, hypersenzitivita, aseptickd meningitida. U pacient(i Iécenych pfipravkem
Spinraza za pouZiti lumbdlni punkce byly zaznamendany zavazné infekce, napi. meningitida. Taktéz byl hlasen vyskyt komunikujiciho hydrocefalu, aseptické meningitidy a hypersenzitivity
(napr. angioedém, koprivka a vyrazka). Frekvence téchto Ucinki nenf zndma. Predavkovani: V pripadé preddvkovani je tieba poskytnout podplimou lékafskou péci, vcetné konzultace se
zdravotnickym pracovnikem a dikladného vysetieni klinického stavu pacienta. Podminky uchovavani: Uchovdvejte v chladnicce (2 °C - 8 °C). Chraiite pied mrazem. Uchovdvejte injekéni
lahvicku v krabicce, aby byl pripravek chranén pred svétlem. Baleni: Sml injekénf lahvicka. Jedna injekénf lahvicka v krabicce. DrZitel rozhodnuti o registraci: Biogen Netherlands B.V.,
1171 LP Badhoevedorp, Nizozemsko. Reg. €islo: EU/1/17/1188/001. Zplisob dhrady a vydeje: \ijdej piipravku je vézén na Iékafsky piedpis. Pripravek je piné hrazen z prostredki vefejného
zdravotniho pojisténi jako zvIdst ctovany Iécivy pipravek (ZULP). Datum revize textu: 01/2022.

Zédame zdravotnické pracovniky, aby hiasili jakakoli podezient na nezadouci cinky. Pred predepsanim Iéku se prosim seznamte s Gplnou informaci o pripravku.

Biogen (Czech Republic) s.r.0., Na Pankrdci 1683/127, 140 00 Praha 4, tel.: 255 706 200, fax: 255 706 229, www.biogen.com.cz

, i Biogen (Czech Republic) s.r.0., Na Pankraci 1683/127, Praha 4, 140 00
Blogen tel.:-+420 255 706 200, www.biogen.com.cz
Biogen-158713, tnor 2023
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ABSTRAKTA

CTVRTEK 21.9. 2023

Axialni myopatie a ,dropped head”
Voharika S.
Neuromuskuldrni centrum ERN, Neurologické klinika LF MU a FN Brno

AxidInf slabost se fadi mezi obvyklé pfiznaky fady svalovych chorob, zvlasté pletencovych
svalovych dystrofii, myopatii a myotonické dystrofie 2. typu. U nékterych nosologickych jednotek
viak patfi mezi prominentni pfiznaky: Pompeho nemoc, kalpainopatie, deficit selenoproteinu,
mutace v RYR1, dysferlinopatie, laminopatie, myofibrildrni myopatie a dalsi.

Slabost axidlnich svald aktivné testujeme jak na droven sily, tak na vydrz. Soucasti axidlni
slabosti je ¢asto postizeni respiracnich funkci, jejichz testovani je také soucasti komplexniho
vysetieni.

Izolovany syndrom ,dropped head” ma sirsi diferencidlni diagnostiku. Z neuromuskularnich
pficin mdze jit o pocatecni oligosymptomatické formy onemocnéni motoneuronl, myastenii
gravis nebo o izolovanou myopatii krénich extenzort. V poslednim pfipadé jde o chorobu
s nejasnou etiopatogenezi. Podle nékterych praci snad jde o vzacnou formu zanétlivé myopatie.
Mimo neuromuskuldrni pficiny se mdze jednat o extrapyramidovou etiologii (procollis) nebo
vertebrogenni postizent.

POZNAMKY

5. NEUROMUSKULARNI FORUM / 21.-22.9.2023
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ABSTRAKTA

Nahle vznikla porucha dychani z neuromuskularni pric¢iny

Dostalova S., Miler M., Sonka K.

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd Univerzita Karlova v Praze, 1. Iékafska
fakulta a Vseobecnd fakultni nemocnice v Praze

V prezentaci jsou uvedeny kazuistiky matky a syna, u nichZ nahle vznikla dyspnoe a ortopnoe
ve véku 71 resp. 49 let. Je popsan diagnosticky postup zahrnujici kardiologické, plicni, laboratorni
a neurologické vysetfeni. U pacientky bylo indikovano také vysetfeni dychani ve spanku limitovanou
polygrafif. Diagndza u pacientky byla stanovena za dlouhou dobu - a7z po roce trvani klinickych
obtizi. Lé¢ba poruchy dychani probihala pomoci neinvazivni ventilace za kontroly krevnich plynd.
Kazuistiky dokladajf, e diagnostika vzacnych, byt bezprostiedné zdvaznych stavi je stéle obtizng,
pokud na nemoc nepomyslime.

Podporeno projektem Ndrodni Ustav pro neurologicky vyzkum (Program EXCELES, ID: LX22NPO5107) -
Financovdno Evropskou unii — Next Generation EU; vyzkumnym programem Karlovy univerzity: Cooperatio
Neuroscience; projektem Vseobecné fakultni nemocnice v Praze MZ CR-RVO-VFN64165.
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ABSTRAKTA

Soucasna a nova lécba myastenie gravis: praxe a vyzvy
Vohanka S., Horakova M.
Neuromuskuldrni centrum ERN, Neurologicka klinika LF MU a FN Brno

Myastenie je autoimunitni protildtkami zprostfedkované onemocnéni nervosvalového prenosu.
Lécba je v soucasnosti zalozena na symptomatické tlevé pomoci inhibitord cholinesterazy, aplikaci
kortikosteroidl (KS), dlouhodobé imunosupresi (IS), aplikaci IVIG a eliminacnich metod. Zvlastni
postaveni ma tymektomie.

Problémem soucasné Uspésné terapie jsou nezddouci Ucinky KS a IS Ié¢by a doba nastupu
ucinku terapie. Zvlastni skupinu potom tvofi nemocni refrakterni na soucasnou terapii a pacienti
s vysokou aktivitou choroby, kteff na aktudinf terapii nedostatecné reaguji. Vsechny tyto faktory
vedou ke snizenf kvality zivota nemocnych s myasteni.

V soucasné dobé prichazeji do terapeutického portfolia nové Iéky zalozené na inhibici C5 slozky
komplementu a inhibici neonatalniho Fc receptoru. Déle jsou v rdznych fazich klinického zkousenf
leky proti C19, interleukinu 6 a CAR-T terapie.

POZNAMKY

5. NEUROMUSKULARNI FORUM / 21.-22.9.2023



POZNAMKY

21.-22.9.2023 /5. NEUROMUSKULARNi FORUM 13



ABSTRAKTA

Eculizumab v terapii thymom-asociované myastenie
Horakova M., Kokosova V., Bednarik J., Vohanka S.
Neurologicka klinika FN Brno

Myastenie je chronické autoimunitni onemocnéni zptsobené protildtkami proti acetylcholino-
vému receptoru nebo jinym strukturdm nervosvalové ploténky. Priblizné 15 % pacientl méa pridru-
Zeny thymom a néktefi z téchto pacientl vykazuji znamky vysoké aktivity onemocnéni spojené
s horsi progndzou (1).V roce 2017 a 2021 schvélila Americkd agentura pro kontrolu potravin a léciv
(FDA) nové Iéky na lécbu generalizované myastenie, eculizumab a efgartigimod, kazdy s odliSnym
mechanismem ucinku. Tyto léky byly prvnimi FDA schvéalenymi Iéky po vice nez 60 letech a pred-
znamenaly novou éru biologické lécby myastenie. Oba léky Ize v soucasné dobé v CR zadat na § 16.

Eculizumab je rekombinantni humanizovana monoklonalnf protildtka proti C5 slozce komple-
mentu, kterd znemoznuje aktivaci jeho terminalni ¢asti (tzv. membranu atakujici komplex). U¢innost
eculizumabu byla prokdzana ve studii REGAIN (2), do které byli zafazeni pacienti s generalizovanovu,
anti-AChR pozitivni, refrakterni myastenif, bez thymomu. Doposud tak neexistuji data podporujicf
vyuzitf eculizumabu u pacientd s thymomem, s vyjimkou kazuistickych sdélenti (3).

Prezentujeme kazuistiku 45leté pacientky s rozvojem generalizované myastenie od jejich
44 let. V rdmci rutinniho dosetfeni byl zjistén thymom, ale pfed terminem planované thymektomie
doslo k rozvoji tézké exacerbace s progresi bulbarnich symptomd, ktera byla feSena IVIG, bez vy-
razného efektu. Nasledné doslo k rozvoji myastenickeé krize, kterd nebyla plné zvlddnuta navzdory
plazmaferéze a maximalnim tolerovanym davkam kortikoid a imunosuprese. Bylo pfistoupeno
k thorakoskopické thymektomii, po které doslo k pfechodnému zlepsenti, ale pozdéji znovu k dalsi
progresi stavu s nutnosti IVIG a plazmaferézy. Vzhledem k vycerpanym moznostem terapie bylo
zazadéno o schvaleni biologické [é¢by eculizumab, v té dobé jedinym dostupnym novym lékem.
Béhem nékolika tydnl od zahajeni 1é¢by doslo k vyraznému zlepdeni stavu a nasledné byla po-
stupné redukovana davka kortikoidd. Po vice nez pll roce é¢by je pacientka dlouhodobé stabilni,
jen s mirnymi pfetrvavajicimi symptomy myastenie.

LITERATURA

1. Maggi L, et al. Thymoma-associated myasthenia gravis: outcome, clinical and pathological correlations in 197 patients on
a 20-year experience. J. Neuroimmunol. 2008;201-202:237-244.

2. Howard JF, et al. Safety and efficacy of eculizumab in anti-acetylcholine receptor antibody-positive refractory generali-
sed myasthenia gravis (REGAIN): a phase 3, randomised, double-blind, placebo-controlled, multicentre study. Lancet Neurol.
2017;16:976-986.

3. Vélez-Santamaria V, et al. Eculizumab as a promising treatment in thymoma-associated myasthenia gravis. Ther. Adv. Neu-
rol. Disord. 2020;13:1756286420932035.
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ABSTRAKTA

Kazuistika k diskuzi
Tyblova M.
Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd 1. LF UK a VFN v Praze

51letd pacientka méla prvni pfiznaky jiz koncem roku 2008, byla ji diagnostikovédna myastenie
gravis s pozitivnimi protilatkami proti acetylcholinovému receptoru.

Nejdfive klinicky dominovala okulobulbadrni symptomatika, pozdéji se slabost rozsifila i na
koncetiny. Byly nasazeny inhibitory cholinesterdzy a kombinovana imunosuprese. V bfeznu 2009
absolvovala pacientka thymektomii, histologicky se jednalo o prostou atrofii thymu. K vyraznéjsimu
Ustupu pfiznakd doslo az po 3 letech a od roku 2011 se citila dobfe. Byla stabilizovana jen s jednim
relapsem v roce 2016.

Kvyraznému zhorsenf stavu doslo v listopadu 2017 a od té doby pfiznaky kolisaji.

Vedle tif kortikoidnich kur podstoupila pacientka opakované léc¢bu plazmaferézou (PF) a intra-
vendznimi imunoglobuliny (IVIG), béhem nékolika let jsme vyzkouseli vSechna imunosupresiva.
Od roku 2017 je intermitentné na chronické davce IVIG a 4-5 tydnU. Pfi posledni ndvstévé méla
kvantifikované myastenické skore 21 bodl, MG-ADL (aktivity of daily living) bylo 7 bodu.

Komplikovanou ma pacientka i osobni anamnézu: alopecia areata, herpes zoster v roce 2010,
je po dvou duroplastikach a plastice baze lebni pro otogenni likvorheu v terénu posttraumatické
meningokély, opakované meningitidy v roce 2017. Ma chronickou externf otitis vpravo.

A ted nastava otdzka jak dal.

Zda se v podstaté jedna o chronicky stav a vice nez stavajici 1é¢bu nemizeme nabidnout?

Nebo by se méla terapie déle eskalovat? A madme jesté viibec néjaké moznosti lécby?

Ovliviuji prodélané nemoci pacientky nase dalsi rozhodovani?

POZNAMKY
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ABSTRAKTA

Farmakorezistentni myastenik s thymomem
Junkerova J.
Neurologicka klinika FN Ostrava

Kazuistika pojedndva o 63letém muzi s prudkym nédstupem pfiznakd generalizované myastenie
gravis. Diagnodza byla potvrzena EMG i sérologickym nalezem vysokého titru anti-ACHR proti-
latek. CT mediastina prokézalo tumor pfednfho mediastina souvisejici s vzestupnou ¢asti aorty.
Symptomaticka lé¢ba, nasazeni kortikoidd a piprava vyménnymi plazmaferézami zmirnily klinické
ptiznaky a dovolily provést thorakoskopickou thymektomii. Histologicky nalez potvrdil Thymom B3,
Masaoka IVA. Od zvazované adjuvantni RT na oblast &izka onkologové upustili s ohledem na rizikovost
zatizeni kardidIni oblasti. U pacienta se rozvinuly nezadouci pfiznaky kortikoidnf Ié¢by i pfes maxi-
malni tendenci k Uspofe davky kombinacemi s rlznymi imunosupresivy (azathioprin, mykofenolat
mofetil, cyclosporin A). Kompenzace myastenie dlouhodobé neni uspokojiva s kolisanim kolem
MG ADL 9, vyskytly se i prudsf exacerbace s narlistem skore MG ADL 14 a Tx myastenicka krize, MG
ADL 21. Pfi zvlddani ndporu choroby jsou vymeénné plazmaferézy efektnéjsi nez podani IVIG v pIné
ddvce. Kontrolni zobrazovaci metody nepopisuji progresi rezidua tumoru.

Mame snahu zdokumentovat protilatky proti titinu a ryanodinovému receptoru, které by
mohly pomoci se zacilenim imunosupresivni [écby. Negativita téchto protildtek ale mdze souviset
s aferetickymi metodami.

Predkladame k diskuzi strategii dalsiho sledovani a lécby.
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ABSTRAKTA

Nové moznosti lécby myastenie gravis
Bednafik J.
Neurologicka klinika LF MU a FN Brno

Soucasna léc¢ba myastenie gravis (MG) zahrnujici obvykle kombinaci medikamentéznich
(kortikoidy, imunosupresiva, imunoglobuliny), elimina¢nich (plazmaferéza, imunoadsorpce)
a operacnich lé¢ebnych metod (tymektomie) je velmi Uspésna, aviak pfiblizné 10-20 % pacientl
zejména s generalizovanou myastenii (gMG) je vaci této 1écbé refrakternich (at uz v disledku jeji
neefektivity nebo zavaznych ¢i netolerovatelnych nezddoucich ucinkd ¢i komplikaci). Zejména
pro tyto pacienty predstavuje novou nadéji fada novych lékd, u kterych v poslednich nékolika
letech klinické studie prokazaly vysokou Uc¢innost a bezpec¢nost u pacientti s MG véetné refrak-
ternich pripadd.

Mechanismem Ucinku prvni skupiny téchto Iékd je blokdda neonatainiho Fc receptoru (FcRn),
ktery véze imunoglobuliny G (v¢etné autoprotildtek) v endosomech, a tim ¢aste¢né zabranuje
jejich odbouréni a prodluZuje jejich efekt. Blokdda FcRn naopak usnadriuje eliminaci IgG autopro-
tildtek a ma tak efekt podobny elimina¢nim metoddm (,intraceluldrni plazmaferéza”). Mezi léky
pUsobici timto mechanismem patfi efgartigimod a nipocalimab, které jsou podavané intravenézné,
a rozanolixizumab a batoclimab podéavané podkozné. Jejich efekt nastupuje relativné rychle a jsou
bezpecné. Nejdale pokrocil schvalovaci proces u efgartigimodu a rozanolixizumabu urc¢enych pro
lé¢bu pacientt s refrakterni seropozitivni gMG s protilatkami proti acetylcholinovému receptoru
(AChR+) a u rozanolixizumabu i s anti-MuSK protildtkami.

Druhou slibnou skupinou Iékd jsou blokdtory C5 slozky komplementu, které zabrani rozstépent
tohoto peptidu na C5a a C5b a blokuji tak aktivaci C5b-9 terminéiniho komplexu komplemen-
tu —,membrane attack complex” (MAC). Touto inhibici se snizi mira zanétu (C5a) a také se omezf
destrukce nervosvalové ploténky.

Keculizumabu, ktery jiz byl schvélen nejen pro Ié¢bu refrakterni gMG, ale i jako add-on terapie
pro séropozitivni gMG, byly publikovany pozitivni vysledky studii s dalsimi léky z této skupiny.
Ravulizumab mé podobny léc¢ebny a bezpecnostni profil jako eculizumab, ale prodlouzeny 8ty-
dennfinterval podavéni. Dalsim lékem z této skupiny se slibnym efektem u AChR+ gMG je peptid
zilucoplan podavany denné podkozné.

Efekt téchto 1ékl byl prokdzan randomizovanymi klinickymi studiemi a schvalen (i je ve
fazi schvalovéni) regula¢nimi lékovymi autoritami v USA (FDA) a v Evropé (EMA). V soucasnosti
probiha registrace téchto 1kt SUKLem a je ¢i bude jednéano o jejich Uhradé a praktickém vyuziti
v 1é¢bé MG v CR. Ceké nés vytvoreni ucelného algoritmu jejich praktického pourziti, a to v prvni
fazi u refrakternich pfipadd MG, avsak v budoucnosti vyvstane i otdzka jejich pouziti jako add-on
terapie ¢i dokonce jako 1€kl prvni volby v indikovanych pfipadech.
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ABSTRAKTA

PATEK 22.9. 2023

Brnénska kohorta nemocnych se SMA a nova polska data
Vohanka S., Parmova O., Bakosova L., Sladec¢kova M., Vlazna D.
Neuromuskuldrni centrum ERN, Neurologické klinika LF MU a FN Brno

Spindlni muskularni atrofie (5qSMA) je zdvazné geneticky podminéné autosomalné recesivni
onemocnéni déti i dospélych. Pfi¢inou je mutace na dlouhém raménku 5. chromozomu (59)
v SMNT genu, kterd vede k progresivn{ ztrdté motoneuron(, a tim i motorickych funkci. Hlavnim
modifikdtorem tize a pribéhu nemoci je pocet kopif zdlozniho SMN2 genu, ktery je za fyziologické
situace utlumen jednou bodovou mutaci. Na tuto mutaci je zaméfena Iécba nusinersenem, ktery
toto kritické misto pfeklene a spusti tak tvorbu SMN proteinu ze zélozniho zdroje. Jde o prvni ce-
losvétové schvalenou [é¢bu 5gSMA, nejprve u détf, pozdéji i u dospélych. Na Neurologickeé klinice
FN Brno jsou intratékalnf aplikacf nusinersenu léceni nemocnfi's 5gSMA od roku 2020. U nékterych
pacientl se tedy jiz dostdvdme ke tfem letdm léceni a sledovani. Celkem se jednd o 31 pacientd
s 5gSMA 2. a 3. typu. U 10 nemocnych probih3, vzhledem k zavazné skolidze, aplikace pod CT kon-
trolou. Celkem bylo do srpna 2023 provedeno 322 aplikaci. Terapie vede ke stabilizaci motorickych
funkci hodnocenych skalami RULM a HFMSE, éminutovym testem chlize (u chodicich pacientd)
a testovanim respira¢nich funkcf.

Déle jsou prezentovana data polské kohorty 120 dospélych |é¢enych nusinersenem 30 mésicd.
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ABSTRAKTA

Zkusenosti s Ié¢bou nusinersenem u dospélych SMA pacientii v NM centru
FN Motol a role EMG v monitoraci priibéhu nemoci a lécby

Mazanec R., Baumgartner D., Mensova L., Prasil K., Potockova V.

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

Lécba spinalni muskularni atrofie u dospélych pacientl aktudlné zahrnuje dva lécebné postupy:
1) intratékaIni aplikace nusinersenu (LP Spinraza), 2) peroralni aplikace risdiplamu (Evrysdi).

Lécba dospelych SMA pacientl nusinersenem byla zahdjend v cervnu 2020. V obdobf
6/2020-6/2023 je léceno 24 pacientl (9 muzl). Z toho 3 pacienti jsou SMA |, 3 pacienti SMA ||
a 18 pacientd SMA 3. typu. Vékové rozlozeni souboru je 10 pacientd < 30 let, 4 pacienti 30-40 let
a 10 pacientl je > 40 let. Délka lé¢by u 18 pacientl je 25-36 mésicl, u 4 pacientd je 12-24 mésicy,
u 3 pacientl je 37-48 mésicd, 2 pacienti jsou lé¢eni < 12 mésicl a 1 pacient > 49 mésica.

Aplikace nusinersenu byla u 11 pacientd provedena s pomoci CT navigace, u zadného pacienta
nebyla potfeba fenestrace obratle.

Hodnoceni U¢innosti lé¢by bylo provedeno klinimetrickymi testy CHOPi, RULM, HFMSE, 6mi-
nutovy test chlize a spirometrické vysetfeni — viz prezentace.

V souvislosti s [é¢bou jsme zaznamenali pouze nezadouci Uc¢inky spojené s i. th. aplikaci (post-
punkeni cefalea), nezaznamenali jsme komunikujici hydrocefalus pfi CT kontrole.

Nase zkusenost s 1é¢bou nusinersenem hodnotime jako bezpecnou a Ucinnou, schopnou
navodit stabilizaci stavu a zlepsit kvalitu Zivota dospélych SMA pacientd.

Pro pfesnéjsi hodnoceni prlibéhu nemoci a Ucinnosti Ié¢by Ize vyuzit i nékteré EMG parametry,
jako je amplituda CMAP, MUNE a MUNIX.
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ABSTRAKTA

Novinky v diagnostice a terapii onemocnéni motorického neuronu
Kara N.S.", Khazaal M., Jarkovsky J.2, Navratilova N.!, Chylikova B.', Jankd M.,
Slachtova L.

'Ustav biologie a lékafské genetiky 1. LF UK a VFN, Praha

?Ustav zdravotnickych informaci a statistiky CR, Praha

Onemocnéni motorického neuronu je skupina neurodegenerativnich ¢i neuromuskularich poruch,
jejichz nejvétsi procento pripada na amyotrofickou laterdIni sklerézu (ALS). Pro ALS je charakteristicka
progresivni degenerace motorickych neuron mozku a michy, vedouci k postupné atrofii az paralyze.
Onemocnéni je fatalni a dosud nevylécitelné. V soucasné dobé je FDA schvéleno 7 terapeutik pro
lécbu amyotrofické lateralni sklerézy, z toho 2 z nich — Riluzol a Nuedexta — jsou dostupné v CR. Letos
na jare byla také schvélena FDA prvni genova terapie pro lé¢bu ALS, kterd cili na poruchy v genu SOD1.

Jaky je demograficky a geneticky profil pacient(i s ALS v CR? Jak dlouho u nés trva priméma dia-
gnostika a jakd je délka preZiti? Co Ize ocekdavat od genové terapie a v cem spocivaji jejf limity? Jak viastné
funguije Riluzol mimo klinické studie? Nad témito daty a otdzkami se spole¢né zamyslime v nasledujici
prednésce. Jejim smyslem je integrovat vysledky vyzkumnych dat pro usnadnéni diagnostiky a vybéru
potencidlni terapie v klinické praxi.

Podporeno: PRIMUS UK 21/MEDO12 a OP JAK.
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ABSTRAKTA

Symptomaticka a paliativni péce o pacienty s neuromuskularnimi
onemocnénimi

Vickova E.

Neurologickéd klinika LF MU a FN Brno

Terapie neuromuskularnich onemocnéni prochazi v poslednim desetiletf dramatickym vyvojem.
K dispozici je spektrum novych kauzélnich terapii, a to dokonce i pro néktera dffve nelécitelna one-
mocneéni, a Ize pfedpoklddat, Ze vyvoj bude v tomto sméru dale akcelerovat. Vedle kauzaIni 1é¢by ma
viak nadale dilezity vyznam i terapie symptomaticka, resp. paliativni. Ta se uplatriuje nejen u dosud
kauzdlné nelécitelnych jednotek, ale i u onemocnéni, u nichz navzdory dostupnosti kauzalni 1écby
nedojde k plné regresi jiz rozvinutého deficitu a/nebo dochézi k postupné dalsi progresi potizi a nardstu
disability a omezeni sobéstacnosti.

V terapii progresivnich a/nebo nelécitelnych neurologickych onemocnénf (véetné onemocnéni
neuromuskuldrnich) je doporucen tzv. tfistupriovy model neuropaliativni a rehabilitatnf péce v zavislosti
na stupni disability pacienta. Prvnim stupném je tzv. podptma péce a komplexni rehabilitace, druhy
stupen se oznacuje jako neuropaliativni rehabilitace a posledni (tfeti) stuper predstavuje péci na konci
Zivota (tj. termindlni péce). Sluzeb specializované paliativni péce je doporuceno vyuzit dle potteby ve
vsech fazich, dominantné vsak ve fazi treti.

Obecnym cilem podpUrné a paliativni péce je udrzet a nahradit narusené funkce a umoznit Zivot
blizky normé ¢i alespon v nejlepsi dosaZitelné kvalité. Inicidlné je péce dominantné zaméfena na fesenf
pohybového deficitu a sebeobsluhu. V pozdéjsich fazich (s vyraznou progresi motorického deficitu,
piipadné s ndstupem dechovych ¢i bulbérnich obtizi) je vedle feseni pohybovych obtizi cilem péce
zmiméni poruch odkaslani a polykani, dusnosti, sialorhei, spasticity, kfeci, prevence a lé¢ba dekubit(, fesent
ztraty komunikacnich schopnostf atd. Toto stadium pak plynule prechézi do péce termindini. Tato faze
predstavuje extrémni zatéZ pro pecujici, proto je ¢asto realizovana formou Ustavni péce, v optimalnim
pifpadé péce hospicové (doméaci nebo Ustavni) a je zaméfena zejména na otazku dostate¢né a komfortni
vyZivy a hydratace a feSeni dechovych potizi. Ve viech fazich je samozfejmou soucasti také lécba bolesti
(pokud je piftomna) a to podle typu onemocnéni nociceptivni ¢i neuropatické.

Neurologict pacienti dosud predstavuji méné nez 1 % pacientd v hospicové péci. Jedna se zejména
0 pacienty s roztrousenou sklerézou, neurodegenerativnimi chorobami (véetné amyotrofické lateraini
sklerdézy) a cévnimi onemocnénimi mozku. Prdmér i median délky hospitalizace neurologickych pacient(
v hospicové péci jsou asi dvojnasobné oproti jinym jednotkdm (medidn u vsech pacientl je 12 dnf:
V> pacientl tedy umird do 2 tydnd od pfijetf).
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ABSTRAKTA

Vysledky aktualné probihajici validace ¢eskych a slovenskych verzi
dotaznikl vyuzivanych k monitoraci klinického stavu u pacientt s ALS -
pilotni projekt

Joppekova L.'?, Betik A."2, Baumgartner D.>, Mazanec R.5,
Turcanova-Koprusakova M.3, Martinka 1.4, VIckova E.'?

'Neurologicka klinika, ERN-EURO NMD Centrum, Fakultni nemocnice Brno

?| ékarska fakulta Masarykovy univerzity v Brné

3Neurologické klinika, Jesseniova lekarska fakulta Univerzity Komenského a Univerzitni
nemocnice Martin

“Nemocnice Ruzinov, Univerzitni nemocnice Bratislava

*Neurologicka klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha

Uvod a cil: DéleZitou sou¢asti péce o pacienty s amyotrofickou lateralnf sklerézou (ALS) je monito-
race jejich funkéniho stavu, na jejimz zékladé jsou pak indikovany pripadné intervence (napt. zavedenf
perkutdnni endoskopické gastrostomie, dechové podpory apod.). Tuto monitoraci v optimalnim
rozsahu zajistuji standardizované dotaznikové nastroje: Dotaznik ALSFRS-R (Amyotrophic Lateral
Sclerosis Funcional Rating Scale — Revised) a jeho rozsitend verze (ALSFRSR-EX) hodnoti komplexné
motorické postizeni. Dotazniky jsou k dispozici v zékladni verzi (@dministrované Iékafem) a nové také
ve verzi ur¢ené pro self-administraci. Dotaznik ALSAQ-40 (Amyotrophic Lateral Sclerosis Assessment
Questionnaire — 40 items) je vedle pfiznakd motorického postizeni zameéfeny i na psychologické
aspekty onemocnéni. Borgova $kéla popisuje subjektivni vnimani intenzity dusnosti pacienta. Skala
DYALS (Dysphagia in ALS) je jednoduchy dotaznik umoznujici skrining rznych symptoma dysfagie.
Cilem této multicentrické studie bylo validovat nové vytvorené ¢eské a slovenské verze viech zmi-
nénych dotaznikl (a v pripadé ALSFRS-R pak zhodnotit miru shody bézné Iékafem administrované
verze s verzi ur¢enou pro self-administraci).

Metodika: Preklad dotaznikl do ceského a slovenského jazyka byl proveden metodou
forward-backward translation. Prvni administrace dotaznik (ALSFRS-R+ EX v self-adninistrované
verzi, ALSAQ-40, DYALS, Borgova $kéla) byla provedena béhem klinické kontroly pacienta v nékterém
ze 4 velkych ceskych ¢i slovenskych neuromuskularnich center (FN Brno, FN Motol, UN Bratislava-
-Ruzinov, UN Martin). Readministrace identickych dotaznikd v odpovidajicim jazyce byla provedena
telefonicky 7 dnf poté. Nasledné byla provedena jesté dalsi telefonickd administrace dotaznik(
ALSFRS-R+ EX a to tentokrat v ne-self-administrované verzi s odstupem dalsich 7 dni.

Vysledky: Do multicentrického projektu bylo zafazeno 30 pacientl s ALS (13 muzl a 17 Zen).
Porozumeéni ceské i slovenské jazykové verzi dotaznikl bylo ve viech pifpadech zcela bezproblémo-
vé. Byla potvrzena velmi dobrd opakovatelnost viech dotaznikd s vysokou shodou vysledkl mezi
jednotlivymi administracemi. Vynikajici shoda byla prokdzana také mezi self-administrovanou verzi
dotazniku ALSFRS-R a jeho béZnou verzi administrovanou lékafem.
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Zavér a diskuze: Véechny hodnocené dotazniky prokazaly velmi dobrou srozumitelnost pro
pacienty s vynikajici reprodukovatelnosti vysledkl pfi opakované administraci a jsou tedy ve
stavajici verzi vhodné pro monitoraci funkeniho stavu pacient( s ALS. Ceské i slovenska jazykové
verze dotazniku ALSFRS-R ur¢end pro self-administraci vykazuje vysokou shodu s verzi ALSFRS-R
administrovanou hodnotitelem.
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ABSTRAKTA

Téhotenstvi a spinalni muskularni atrofie - kazuistika
Parmova O., Bakosova L., Sladec¢kova M., Vohanka S.
Neurologicka klinika LF MU a FN Brno

Gravidita ma obvykle vyznamny vliv na pribéh nervosvalovych onemocnéni a naopak fada
neuromuskularnich chorob mdze mit vliv na plodnost pacientek a ovliviiuje pribéh téhotenstvi
a porodu. Pacientky se spinaIni svalovou atrofif pfedstavuji jednu z nejzavaznéji postizenych skupin
pacientek ze vsech neuromuskularnich chorob se zna¢nym motorickym deficitem jesté pred fertilnim
obdobim. Téhotenstvi u téchto Zen je tak povaZzovano za velmi rizikové. Béhem téhotenstvi dochazi
obvykle k narlstu svalové slabosti véetné slabosti respiracnich svall se zhorsenim ventila¢nich
parametrd. U spindini muskuldrnf atrofie je také dobfe zndm zvyseny vyskyt pred¢asnych porodt
¢i porodU cisarskym fezem. Zasadni je tedy peclivé pldnovani téhotenstvi véetné genetického
testovani partnera pfed otéhotnénim a vyuziti moznosti prenatdini genetické diagnostiky
k zdbrané pfenosu onemocnéni na dalsi generace. V nové dobé terapeutickych moznostf
spinalni svalové atrofie, kterd pfindsi optimisti¢téjsi ocekavani, budeme velmi pravdépodobné
stale Castéji pecovat o téhotné zeny s touto chorobou. Prezentujeme kazuistiku pacientky se
spindlni muskularni atrofif typu 2, kterd se po vyznamném zlepseni na terapii risdiplamem
odhodlala ke gravidité.
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Pripravek Evrysdi je indikovan k lécbé spindlni svalové atrofie (SMA) vazané
na dlouhé raménko 5. chromozomu u pacientt s klinickou diagnézou SMA 1. typu,
2. typu nebo 3. typu nebo s jednou az &tyifmi kopiemi genu SMN2.'
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s jednou a7 tyimi kopiemi genu SIVA2. Davkovani: Lecha pripravkem Evrysdi ma byt zahdjenalékarem se zkuSenostmi s Iécbou SMA. Pripravek se podava peroraln jednou denné po jidle vzdy
priblizné ve stejnou denni dobu. Doporutiend denni davka se stanovi podle véku a télesné hmotnosti pacienta: 0,15 mg/kg pokud <2 mésice; 0,20 mg/kg pokud <2 roky; 0,25 mg/kg pokud
=7 rokya <20 kg; 6 mg pokud =2 rokya =20 kg. Pomocng latky: Jeden ml roztoku.obsahuje 0,38 mg natrium-benzodtu (E 211) a 2,97 mg isomaltu (E 953). Kontraindikace: Hypersenzitivita
na légivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Upozomeni: Mozna embryofetélni toxicita: Ve studiich na zvifatech byla zjisténa embryofetalni toxicita. Pacienty ve fertilnim veku je tfeba
seznamit s riziky a pacienti musf pouzivat vysoce Gginnou antikoncepci béhem Iécby a nejméné 1 mésic po posledni davee v pFipade Zen a 4 mésice po posledni ddvee v pripade muzi.
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a4 mésice po pnsledm’ davee damvat sperma. Léknvé interakce: Risd‘rplam i metabuliznvén primémé jateml’mi enzymyfIavinmunonxygenézuu 1ad (FM(N a3) a také enzymy cylochmmu

uclnky pyrexie (21 ! %) bolest hIavy (2[] 0 %) prijem (16 il /u) a vyrazka ( 67 V) Podle pruheznych udau se zda e bezpecnustnl prm‘l\ Iecby presympmmatlckych pacientil ndpnwda
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ABSTRAKTA

Pievod dospélé pacientky se spinalni muskularni atrofii lécené
nusinersenem na risdiplam - kazuistika

Bakosova L., Parmova O., Sladeckova M., Vohanka S.

Neurologicka klinika, ERN-EURO NMD Centrum, LF MU a FN Brno

Od roku 2020, kdy doslo ke schvaleni [écby nusinersenem u dospélych pacientd se spinalnf
muskularni atrofif v Ceské republice, ubéhla jiz néjaka doba a terapeutické moznosti této choroby
se rozsifily. Aplikace nusinersenu v podminkéch vyrazné skolidzy, kterd je pro tuto chorobu typicka,
je ndro¢nd a pro pacienty casto bolestiva a nepfijemna. Obtiznd lumbaini punkce mize pak byt
zdrojem dalsich komplikaci. Proto je dllezité prizpUsobit Ié¢bu kazdému pacientovi. Prezentujeme
kazuistiku pacientky, u které doslo k pfechodu z intratékéIni aplikace nusinersenu pod CT kontrolou
na peroralni uzivani risdiplamu s dobrym klinickym vysledkem.
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ABSTRAKTA

Prevalence kardialni autonomni neuropatie u vybranych hereditarnich
neuropatii

Prasil K., Mazanec R., Potockova V.

Neurologicka klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha

Hereditarni neuropatie jsou nejcastéjsi vzacna geneticky podminéna nervosvalova onemocnénf
s prevalenci 1:2 500. Do r. 2023 bylo nalezeno > 150 gen(, jejichz mutace zpUsobi nékterou formu
nesyndromové hereditarni neuropatie. Mutace postihuji strukturdlni i funkeni proteiny v rliznych
¢astech periferniho nervu. Vliv genotypu na fenotyp hereditdrni neuropatie je dobfe zndmy, ale
prekvapiveé nizkd je evidence o vyskytu kardidIni autonomni neuropatie. Pfitom kardidlni autonomnf
neuropatie (KAN), kterd zpGsobuje poruchy srdecni frekvence, krevniho tlaku (ortostatickd hypotenze)
avyznamné zvysuije riziko kardiovaskuldrnich prihod (tiché infarkty myokardu), ¢imz mize vyznamné
ovlivnit délku a kvalitu Zivota pacientl. KAN je pfi véasném zachytu rezimoveé a lé¢ebné ovlivnitelna.

Cilem naseho vyzkumného projektu je vysetfit kohortu pacientl s vybranymi hereditar-
nimi neuropatiemi baterif testl hodnoticich autonomnf regulaci kardiovaskuldrniho systému
a zmapovat tak prevalenci KAN u téchto pacientl. Vysledky prace mohou pfispét ke zkvalitnénf
dispenzarni péce o tyto pacienty a zlepsit tak kvalitu a délku jejich Zivota.

POZNAMKY

5. NEUROMUSKULARNI FORUM / 21.-22.9.2023



POZNAMKY

21.-22.9.2023 /5. NEUROMUSKULARNI FORUM 39



ABSTRAKTA

Senzitivni ataxie - interaktivni kazuistika
Potuznik P., Vejskal J.
Neurologicka klinika, Fakultni nemocnice Plzer a Lékarskd fakulta v Plzni, Univerzita Karlova

Senzitivni ataxie vznika pfi poruse propriocepce pfi lézi proprioceptivni drahy v kterékoli jejf
Casti — pfi |ézi aferentnich nervovych vidken v perifernim nervu (Castéji postizent silnych mye-
linizovanych vlaken), pfi postizeni miSnim (zadnf provazce), 1ézi medidlniho lemnisku, thalamu
a vyjimecné pfi lézi obou parietalnich lalokd.

Nezdvisle na lokalizaci |éze je pacient zbaven poveédomi o pozici svého téla, ma pocit poruchy
rovnovahy a je rliznd mira postizeni stoje a chlize se zhorsenim pfi zavienych ocich (Rombergdv
ptiznak). Tento symptom neni typicky u ataxie mozeckové. Pri klinickém neurologickém vysetienf
je déle porucha polohocitu, pohybocitu a obvykle vibra¢niho ¢iti. Periferni nebo centralni pavod
senzitivni léze rozlisi vybavnost myotatickych reflexd.

Nase kazuistika popisuje vzacnou pficinu senzitivni ataxie, kterd vedla u 75letého pacienta
béhem 4 mésicl ke ztraté samostatné chlize.
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ABSTRAKTA

Pacient s myotonii - dlouha cesta k diagnéze

Pfihodova |, Baxova A.% VI¢ckova M.3, Zidkova J.4, NevSimalova S.!
'Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd, Univerzita Karlova v Praze,
1. 1ékarské fakulta a VSeobecnd fakultni nemocnice v Praze

?Ustav biologie a lékafské genetiky 1. LF UK a VFN, Praha

3Ustav biologie a Iékafské genetiky 2. LF UK a FN Motol, Praha

“Centrum molekularni biologie a genetiky, Fakultni nemocnice Brno

Uvéddime kazuistiku 24letého pacienta a stru¢ny prehled diferencidini diagnostiky onemocnéni
s projevy myotonie. Pacient byl neurologicky vysetfovan od 4 let pro obtize ve smyslu svalové ztuhlosti,
obtizného zacatku pohybu s postupnym zlepsenim a celkového pohybového zpomalent. Byla také
patrna obtizna artikulace na zacatku feci. V objektivnim nalezu byla pfitomna myotonie a kraniofaci-
alni dysmorfie s mikrognacif. Genetické vysetfeni probihalo opakované, nebyla potvrzena myotonia
congenita ani myotonicka dystrofie. Vzhledem k dysmorfii se vysetfeni zamérovalo také na dalsi
onemocnéni (okulomandibulofacidini syndrom, chondrodystrofickd myotonie). Sekvenovéanim nové
generace byla detekovéna pravdépodobneé patogenni de novo varianta v genu SCN4A (c.2108 T>C;
p. Leu703Pro, NM_000334.4). Mutace v genu SCN4A pro sodikovy kandl jsou spojeny predevsim
s diagndzou paramyotonie congenita, periodickych obrn a acetazolamid responzivni myotonif.
U pacienta nejsou patrny zadné znamky typické pro paramyotonii, je patrny warm-up fenomén
a také vyraznd myotonie vicek. V literatufe je popsana kazuistika se stejnym typem mutace a po-
dobnymi pfiznaky jako u tohoto pacienta.
Podporeno projektem Ndrodni stav pro neurologicky vyzkum (Program EXCELES, ID:
LX22NPO5107) - Financovdno Evropskou unii — Next Generation EU; vyzkumnym programem Karlovy uni-
verzity: Cooperatio Neuroscience; projektem Vseobecné fakultni nemocnice v Praze MZ CR-RVO-VFN64165.
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