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KLINICKA DIAGNOSTIKA MYASTENIA GRAVIS
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Myasténia gravis (MG) je autoimunitné ochorenie sposobené autoprotilatkami proti postsynaptickym acetylcholinovym
receptorom (AChR) alebo proti svalovo Specifickej kinaze (MuSK) na nervosvalovom spojeni. Autoprotilatky vedu k poruche
nervosvalového prenosu, ktora sposobuje slabost a unavitelnost v priecne pruhovanom svalstve. Pre MG su klinicky charak-
teristické zmeny v intenzite svalovej slabosti. Svalova slabost sa typicky zhorsuje pri prolongovanej zatazi postihnutych svalov
a zhorsuje sa v popoludnajSich a ve¢ernych hodinach. MG zvycajne zacina izolovanymi priznakmi a v priebehu niekol'’kych
tyzdnov a mesiacov sa rozsiruje na dalSie svaly. Postihnuté mozu byt okularne, tvarové, bulbarne, pletencové, Sijové, trupové,
koncatinové a respiracné svaly v roznych kombinaciach a v roznej intenzite. Ptoza a/alebo diplopia su najc¢astejSimi inicialnymi
priznakmi asi u 50% pacientov s MG. Taikosti s hryzenim, Zuvanim, prehitanim alebo s artikulaciou a fonaciou su prvymi
priznakmi MG asi u 15-20 % pacientov. Slabost a unaviteI'nost proximalneho kon¢atinového svalstva je prvym priznakom MG
cca u 15% pacientov. U 10-15% pacientov je inicialnym symptomom slabost niektorej izolovanej svalovej skupiny - extenzory
sije, flexory bedrového kibu, extenzory prstov na rukach, extenzory nohy a prstov, vzacne sa vyskytuje aj izolované postihnutie
respiracného svalstva. Priebeh MG je variabilny, obvykle progredujici s generalizaciou myastenickej symptomatologie. Vcéasné
stanovenie diagnozy MG a vol'ba optimalneho terapeutického postupu su rozhodujicimi faktormi, ktoré ovplyviiuju prognozu
pacientov s MG. S trvanim MG sa rozsah ireverzibilnych zmien postsynaptickej platnicky a AChR zvicésuje, a sucasne sa
obmedzuju ich prirodzené regeneracné schopnosti. Preto pri neskorom urceni diagnozy MG, a tym pri oneskorenej liecbe,
je nadej na uplné vyliecenie alebo podstatné zlepsenie klinického stavu podstatne mensia ako v inicialnych stadiach ochorenia.
Diagnoza MG je vysoko suspektna u pacientov s anamnézou svalovej slabosti kolisavej intenzity a abnormalnej unavitel'nosti,
ktoré sa zvyraznuju v priebehu diia a pri svalovej zatazi. Objektivne neurologické vySetrenie, vratane $Specifickych testov, musi
byt zamerané na detekciu svalovej slabosti v Specifickych svalovych skupinach. Diagnostické metodiky, ktoré potvrdzuju diag-
nozu MG, su reparacny farmakologicky test, nalez signifikantného dekrementu pri nizkofrekvencnej repetitivnej stimulacii
(3Hz) a najmi dokaz protilatok proti AChR alebo proti MuSK.
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CLINICAL DIAGNOSIS OF MYASTHENIA GRAVIS

Myasthenia gravis (MG) is an autoimmune disorder caused by autoantibodies to the postsynaptic acetylcholine receptors
(AChR) or to muscle specific kinase (MuSK) at the neuromuscular junction. Autoantibodies are responsible for a defect
in neuromuscular transmission, causing the characteristic fluctuating weakness and exhaustibility in voluntary muscles.
Characteristic clinical features of MG are changes in severity of weakness over brief periods. The muscle weakness is typically
worsening after prolonged use of affected muscles and also as the day goes on. Usually, MG begins with few isolated signs and
extends to other muscles within a few weeks to a few months. Ocular, facial, bulbar, shoulder, neck, trunk, limb and respiratory
muscles may be involved in varying combinations and degrees of severity. Ptosis and/or diplopia are the most common initial
symptoms in about 50 % of patients. Difficulty in chewing, swallowing, or talking is the initial symptom in 15-20 % of patients.
Weakness and exhaustibility of proximal limb muscles is a presenting symptom in 15% of patients. In about 10-15 % patients
the initial symptoms are due to weakness of single muscle groups, such as neck extensors, hip flexors, finger extensors or
ankle dorsiflexors. The course of MG is variable, but commonly progresses over the time. An early diagnosis of MG and
early optimal immunotherapy are of crucial importance for prognosis of MG patients. With longer MG duration the extent
of irreversible structural changes of postsynaptic end-plate and AChR becomes greater and, at the same time, their natural
regenerative abilities are limited. Therefore, in cases of late MG diagnosis and late MG treatment the possibility to achieve
remission or marked improvement is significantly lower in comparison to initial MG stages. The diagnosis of MG should be
strongly suspected by history of fluctuating muscle weakness and exhaustibility, which are usually increasing as the day goes
and on the muscle exertion. Physical examination of patients with suspected MG must be performed by the means, including
specific tests, of detecting varying weakness in specific muscle group. Diagnostic procedures that confirm the diagnosis of MG
are intravenous administration of neostigmin, EMG and presence of autoantibodies to AChR or to MuSK.

Key words: myasthenia gravis, muscle weakness and exhaustibility, myasthenic signs and symptoms, clinical diagnosis, specific
tests
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Uvod

Pre prognozu pacientov s myasténiou gravis (MG) ma
rozhodujuci vyznam v€asné urcenie spravnej diagnozy
a v€asna ordinacia optimalnej dostato¢ne u¢innej imuno-
terapie. MG ma vel'mi variabilnu symptomatologiu, moze
napodobnovat rozne neurologické a iné ochorenia, a spo-
sobovat znaéné diferencialne diagnostické problémy. Rela-
tivne vel'ka Cast pacientov je odosielana na naSe pracovisko
s pomerne dlhym ¢asovym intervalom od vzniku prvych
myastenickych priznakov. Pri dlhodobejSom trvani nediag-
nostikovanej a nelieCenej MG autoimunitné mechanizmy
sposobuju zavazné Strukturalne zmeny na postsynaptic-
kych acetylcholinovych receptoroch, postsynaptickej plat-
nicke a obmedzuju prirodzené schopnosti regeneracie
acetylcholinovych receptorov >34, Preto je pochopitelné,
Ze pri neskorom urceni spravnej diagnozy a pri neskorej or-
dinacii optimalnej imunoterapie st prognostické vyhliadky
tychto pacientov horSie ako u pacientov so v€éasne diagnos-
tikovanou a adekvatne lieCenou MG.

Urcenie diagnozy u pacientov s rozvinutou generalizo-
vanou symptomatoldgiou je pomerne jednoduché. V ostat-
nych pripadoch spravne urcenie diagnozy MG sposobuje
Casto znacné problémy. Autoimunitny proces moze postih-
nuf akykol'vek sval a svaly v najroznejSej kombinacii, a tak
myasténia gravis pri kolisavej intenzite svojich priznakov
moZe imitovaf rdozne neurologické a iné ochorenia. Z ka-
tamnestickych §tudii v Holandsku, Anglicku, Dansku, USA
a na Slovensku vyplyva, Ze aZ u 45-80 % pacientov byva
MG najprv chybne diagnostikovana*>. Z chybnych diag-
néz pripada 1/3 na nespravne neurologické diagnozy, 1/3
na psychiatrické diagnozy a 1/3 na ostatné diagnozy.

EMG metodiky maju v diagnostike MG limitovany vyz-
nam®>9_ Signifikantny dekrement pri nizkofrekvencnej
repetitivnej stimulacii sice Specificky sved¢i pre MG, ale
vySetrenie ma relativne nizku senzitivitu vyplyvajucu z fak-
tu, zZe vySetrované koncatinové svaly nemusia byt, najmé
v inicialnych Stadiach MG, postihnuté myastenickym pro-
cesom a preto sa v nich zistuji normalne nalezy bez dekre-
mentu. Single fiber electromyografia je pri MG diagnostic-
ky preceniovana metodika. M4 sice vysoku senzitivitu, ale
sucasne nizku Specificitu, ¢o vyznamne obmedzuje jej dia-
gnosticky prinos.

Cielom tohto ¢lanku je poukazat na moznosti klinickej
diagnostiky myasténie gravis v podmienkach ambulantne;j
neurologickej praxe. Myasténia gravis ma urc¢ité anamnes-
tické charakteristiky a formy klinickej manifestacie, ktoré
umoznuju s vysokou pravdepodobnostou predpokladat
diagnozu myasténie gravis. K ureniu diagnézy vyznamne
napomahaju $pecifické klinické testy na myasténiu a repa-

Tabufka 1. Myasténia gravis - klinicka charakteristika

racny farmakologicky test. Diagnézu MG potvrdzuje na-
lez pozitivneho titra autoprotilatok proti AChR alebo proti
MuSK.

Myasténia gravis - epidemiologické charakteristiky

Myasténia gravis postihuje jedincov oboch pohlavi,
v ktoromkol'vek veku, bez rasovej, etnickej a socioprofe-
sijnej predilekcie. PodIa literarnych udajov sa prevalencia
myasténie pohybuje od 80 do 140 na 1 milién populacie
a ro¢na incidencia 7-15 novych pripadov na 1 milion oby-
vatelov}2339 'V slovenskom Centre pre myasténiu gravis
evidujeme od r. 1979 k 31.12.2011 1697 pacientov s MG.
Priemerna ro¢na incidencia myasténie gravis na Slovensku
za obdobie poslednych 10 rokov (2001-2010) je 14,9 novych
pripadov na 1 milion obyvatelov. Udaje o incidencii a pre-
valencii MG maju stupajucu tendenciu, su podmienené
vyznamnym zlepSenim diagnostiky a lieCby MG, a tiez na-
rastajucim vyskytom autoimunitnych ochoreni.

MG vznika Castejsie u zien ako u muzov v pomere 3:2
23560V minulosti sa MG povaZovala za ochorenie mla-
dého veku, najma u Zien. V poslednych 2-3 desatroc¢iach sa
vek pri vzniku MG posunul u muzov aj u Zien do vysSich
vekovych skupin. Vek pri vzniku MG u Zien ma 2 vrcholy.
MG u zZien najcastejSie vznika vo veku 10-30 rokov a vo ve-
ku 50-70 rokov. U muzov sa MG az v 70 % manifestuje vo
veku nad 50 rokov. V detskom veku, pred 15. rokom Zivota,
vznikala MG eSte v nedavnej minulosti asi u 10 % pacien-
tov(®. V poslednych rokoch podiel deti na celkovom poc-
te pacientov s myasténiou klesol pod 5 %.

Myasténia gravis - klinicky obraz

Klinické prejavy MG su vel'mi variabilné v dosledku
znacnych interindividualnych rozdielov v distribucii, inten-
zite a vyvoji myastenickej symptomatologie. Tieto rozdiely
si podmienené roznou intenzitou a roznym ¢asovym uplat-
novanim heterogénnych autoimunitnych mechanizmov
v imunopatogenéze a patofyzioldgii MG. Spravne urcenie
diagnozy MG je pre neuroldga vzdy vel'kou vyzvou. VSeo-
becne mozno konstatovat, Ze MG sa manifestuje svalovou
slabostou, ktora je zdruZena s abnormalnou unavitelnos-
tou pri fyzickej zatazi. Tieto tazkosti sa upravuju, Casto len
Ciastocne, v pokoji a po podani inhibitorov cholinesterazy.
V tabul'ke 1 je prehlad klinickych charakteristik MG
a v tabulke 2 prehlad faktorov, ktoré mozu provokovat
manifestaciu alebo zhorSenie myastenickej symptomatolo-
gie. V inicialnom $tadiu MG moze byt postihnuty ktory-
kol'vek sval, ale urcité svalové skupiny byvaju predilekéne
postihnuté.

Tabufka 2. Faktory provokujlce manifestéciu alebo zhorSenie myasténie gravis

« svalova slabost

« fyzickd namaha

« svalova unavitefnost

« febrilné stavy, najma akutne infekty hornych dychacich ciest

« predilekéné postihnutie urcitych svalovych skupin

- aplikacia liekov zhorSujucich nervosvalovy prenos (magnézium i.v. !)

« kolisanie intenzity svalovej slabosti, myastenickych priznakov

« operécie v celkovej anestéze

« zhorSovanie slabosti svalovou zataZou

« hormondlne vplyvy (menstrudcia, Sestonedelie, hyperprolaktinémia)

« zlepSovanie v klude

« teplo, horicavy

« pozitivny reparaény farmakologicky test

» emocna zataz, psychicky stres
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Okularne priznaky
Myasténia gravis sa v inicialnom $tadiu manifestuje asi

u 50% pacientov s okularnymi priznakmi®2?33¢D_ Vonkaj-

Sie okohybné svaly maju urcité vlastnosti, ktoré predstavuju

predispoziciu k ich ¢astému manifestnému postihnutiu pri

MGG, Patri k nim:

» Uz mierna slabost niektorého z okohybnych svalov spo-
sobuje diplopiu vychylenim vizualnych osi.

* Okohybné svaly maju v porovnani s ostatnymi svalmi
mensSie motorické jednotky, resp. maly pocet svalovych
vlakien v jednej motorickej jednotke.

¢ Okohybné svaly majui na postsynaptickych platnickach
nizsiu denzitu ACh receptorov, a tym aj niz§iu funkénu
rezervu (,safety factor®) neuromuskuldrnej transmisie.

Pacienti s postihnutim vonkajSieho okohybného svalstva
sa subjektivne stazuju na dvojité videnie a/alebo na pokles
jedného alebo oboch hornych viecok. Intenzita diplopie
a ptozy v priebehu dna koliSe, najvyraznejsia je zvicsa vo
vecernych hodinach. V uvode sa diplopia a pokles viecka
moZu manifestovat len v kratkodobych epizodach provoko-
vanych vizualnou zatazou (praca s pocitacom, sledovanie
televizie, Citanie, Soférovanie), alebo oslnenim, nahlym
osvitom©*¢7_ Zriedkavo pacienti udavaju rozmazané vide-
nie, ktoré je prejavom oslabenia akomodacného svalstva.
Prolongovana vizualna zataz a oslnenie zhorsuju aj trvalo
pritomnu diplopiu a ptézu. Viaceri pacienti pozoruju, Ze
v pritmi alebo pri noseni tmavych okuliarov sa diplopia
a pokles vieCok zmiernuju.

Objektivne je pritomna unilateralna alebo bilateralna
ptoza. Intenzita poklesu vieCok ¢asto koliSe aj po€as samot-
ného neurologického vySetrenia. Obojstranny pokles hor-
nych vieCok je zvyCajne asymetricky (obrazok 1).

U myastenikov s diplopiou zistujeme poruchy pohybli-
vosti o¢nych bulbov rdéznej intenzity a charakteru. Myas-
tenickym procesom mdZe byt postihnuty jeden sval alebo
viaceré okohybné svaly s roznou kombinaciou a intenzi-
tou>*367_ Preto poruchy okulomotoriky pri MG maju
velmi variabilnu klinicki manifestaciu. M6zZu imitovat
infranukledrne 1ézie okohybnych nervoch, rézne supra-
nuklearne poruchy okulomotoriky, aj internuklearnu oftal-
moplégiu. Diplopia pri MG méZe byt horizontalna, verti-
kalna alebo diagonalna. Charakter a intenzita diplopie sa
v priebehu dha mozu menit.

Asi u 10% pacientov s okohybnou symptomatolégiou
neddjde ku generalizacii myastenickych symptémov ani
po 3-4 rokoch trvania, ide o lokalizovanu okularnu formu
MG. Vo vzacnych pripadoch mézZe dojst ku generalizacii
okularnej formy MG aj po viacroénom trvani ochorenia.

Pri podozreni na myastenicku etiolégiu okohybnych
tazkosti sa diagnosticky pouzivaju Specifické zdtazové testy,
ktoré umoznia demaskovat latentnu svalovu slabost alebo
zvyraznit uz pritomnu svalovu slabost.

* Gorelickov priznak sa vySetruje pri bilateralnej asymet-
rickej ptoze (obrazok 2). Pacienta vyzveme, aby sa po-
zeral nahor a prstom pasivne dvihame viecko na strane
vyraznejsej ptozy (obrazok 3). Pri MG dochadza na kon-

tralateralnej strane v priebehu niekol'kych sekund k zvy-
razneniu poklesu horného viecka, resp. aZ k uzavretiu
oc¢nej §trbiny (obrazok 3). Gorelickov fenomén je §peci-
ficky pozitivny len pre asymetrickd ptozu pri MGG,
Pri asymetrickej ptoze inej etiologie (endokrinné oftal-
mopatie, oftalmoplégia plus syndrom, okularna myozi-
tida, Millerov-Fisherov syndrom, atd.) Gorelickov pri-
znak nie je nikdy pritomny. Patofyziologicka podstata
Gorelickovho priznaku pri myasténii gravis nie je iplne
jasna.
Obrazok 1. Ptéza vlavo, semiptéza vpravo, slabost mimického svalstva

Obrazok 2. Asymetricka ptéza - pred vySetrenim Gorelickovho priznaku

N
3
-

Obrazok 3. Pozitivny Gorelickov priznak - na strane vyraznej$ej ptézy (vfavo)
pasivna elevécia viecka prstom spdsobila kontralateralne (vpravo) zvyrazne-
nie poklesu viecka
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* Simpsonov test sa vySetruje pri unilateralnej alebo bilate-
ralnej ptoze miernej intenzity®®. Pacient fixuje pohlad
nahor a do 1 minaty dochddza k zvyrazneniu ptozy.

* ,Sleep“ test sa vySetruje pri unilaterdlne;j aj bilateralnej
ptoze®. Pacient zatvara na 3-5 minut oCi, po otvoreni
o¢i je evidentné zlepSenie ptdzy.

* ,lce pack” test - na zavreté ptotické vieCko priloZime
kocku zabaleného l'adu?. Po 1 mintte pozorujeme zlep-
Senie ptozy. Chlad ma facilitujuci vplyv na nervosvalo-
vy prenos. Naopak, teplo ma inhibi¢ny vplyv a je dobre
zname, Ze pacienti s generalizovanou MG zle toleruju
horacavy®'?,

Priznaky postihnutia mimického svalstva

Slabost mimického svalstva sa ako inicialny priznak
myasténie vyskytuje u 5 az 10% pacientov®®?. Prejavuje
sa hypomimiou, ,ospalym (smutnym)“ vyrazom tvare, ¢o
niektori autori oznac¢uju ako facies myasthenica. Pri cereni
obojstranne zaostavaju Uustne kutiky (obrazok 4). Pacienti
nie su schopni naspulif pery, nedokazu zapiskat. Maja faz-
kosti s artikulaciou, zle vyslovuju perové hlasky ,b, p, m*
Slabost mimického svalstva sa moZe prejavit aj neschop-
nostou pevne zovriet pery. Pri piti z pohara mézZu pacien-
tom z ustnych kutikov vytekat tekutiny. U niektorych pa-
cientov s protilatkami proti MuSK byva pritomna slabost
mimického svalstva a atrofia jazyka®'?.

Prejavom postihnutia mimického svalstva je aj slabost
musculus orbicularis oculi, ktora sposobuje neschopnost
dovriet o¢nu §trbinu a zniZenu frekvenciu Zzmurkania (ob-
razok 5)G>¢7_Jzolovana slabost m. orbicularis oculi byva
u niektorych pacientov prvym priznakom MGU4. Subjek-
tivne robi pri umyvani vlasov, tvare pacientom problém
zatekanie mydla a Sampénu do oc¢i.

Priznaky z postihnutia Zuvacieho svalstva

Slabost Zuvacieho svalstva, ktora sa prejavuje tazkos-
tami pri hryzeni a Zuvani potravy, byva zriedkavo prvym
priznakom MG. Pacienti charakteristicky udavaja, zZe pri
prvych sustach potravy je hryzenie a Zuvanie primerané.
Slabost a abnormalna unavitelnost Zuvacieho svalstva sa

Obrazok 4. Slabost tvarového svalstva - pri cereni obojstranne zaostavaju Ust-
ne kutiky

objavuje v priebehu jedenia, niekedy pacienti nie su schop-
ni jedlo dohryzt a pozut®*¢?, Zbytky potravy mozu osta-
vat medzi dasnami a bukalnou sliznicou a pri sucasnej
slabosti jazyka si pacienti pomahaju prstami. Slabost Zuva-
cich svalov sa prejavuje aj poklesom dolnej ¢eluste, ktoru si
pacienti pocas jedenia charakteristicky pritlacaju rukou.

Bulbarne priznaky

Slabost svalstva inervovaného bulbarnymi nervami
byva inicialnym priznakom myasténie v 15-20 %:2336715),
Prejavuje sa poruchami artikulacie (dyzartria), fonacie
(dysfonia, rhinolalia), slabostou mikkého podnebia (pri pi-
ti regurgitacia tekutin nosom, rhinolalia), slabostou jazyka
(dyzartria, tazkosti s posuvanim potravy v ustnej dutine).
Pacienti maju tazkosti s vyslovovanim jazykovych podneb-
nych hlasok (,,r,1, d, t, n, Z, ¢, §). Pri vyraznejSom postih-
nuti jazyka pacienti nedokazu nim posuvat jedlo v ustnej
dutine. Slabost jazyka sa testuje plazenim jazyka. Pri po-
stihnuti myastenickym procesom pacient nedokaze jazyk
dlhsie plazit, preto sa jazyk postupne vsuva dnu do ustnej
dutiny. Specifickym dynamickym zataZovym testom pre
demaskovanie poruch artikulacie a fonacie je Seemanova
skuska. Pocitanie od 1 do 100, alebo cCitanie textu, demas-
kuje latentnu poruchu artikulacie a/alebo fonacie.

Poruchy prehitania predstavuju najzavaznejsiu bulbarnu
symptomatologiu?33671519 Mozu byt znamenim hroziacej
alebo uz vyvijajucej sa myastenickej krizy. Deglutinacné
poruchy su spojené s vyznamnym rizikom aspiracie ¢asti
potravy s naslednym vyvojom aspiracnej pneumoénie. Myas-
tenici s bulbarnou symptomatolégiou vyzaduju neodkladnu
hospitalizaciu a okamzitu lieCbu v §pecializovanom centre
pre myasténiu gravis.

Priznaky postihnutia koncatinového svalstva

Slabost a abnormalna unavitelnost v proximalnom kon-
Catinovom svalstve byvaju inicidlnym prejavom MG asi u
5-10 % pacientov:>336" Pri progresii a generalizacii MG
s koncatinové svaly postihnuté az u 80-90 % pacientov.
Proximalne svalstvo na dolnych koncatinach byva cCastej-
Sie postihnuté ako na hornych. Z charakteru pouZivania
koncatin vSak vyplyva, Ze pacienti si viac uvedomuju po-

Obrazok 5. Obojstrannd slabost m. orbicularis oculi
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stihnutie svalov HK ako DK. Maju problémy pri dvihani
HK. Zeny typicky udavaju tazkosti pri esani, umyvani vla-
sov, pri vesani pradla, muzi pri holeni. Slabost v proximal-
nom svalstve DK sa prejavuje tazkostami pri chddzi, najma
pri chédzi do schodov a do kopca. Pacienti maju tazkosti
pri nastupovani do dopravnych prostriedkov (vlak, auto-
bus), pri vstavani z podrepu alebo z nizkeho sedu, pri dlh-
Sej chodzi sa im podlamuju nohy a mavaju pady.

Trendelenburgov priznak je staticky zdtaZovy test, ktorym
sa testuje svalstvo panvového pletenca postojom na jednej
nohe®®, U zdravych jedincov pri postoji na jednej nohe je
panva na kontralateralnej strane zdvihnuta v désledku ak-
tivacie lumbopelvického svalstva. Pri myastenickej slabosti
v oblasti lumbopelvického svalstva dochadza na kontralate-
ralnej strane k postupnému poklesu panvy. Trendelenbur-
gov priznak je pozitivny aj pri pletencovych formach sva-
lovych dystrofii, pokles panvy je v§ak pri nich okamzity, pri
MG je obvykle postupny.

Dynamické zatazové testy - nimi sa testuju rozne koncati-
nové svaly - opakovana elevacia HK nad hlavu, opakovana
flexia a extenzia v lakfoch, opakované drepy, chddza po
pétach a Spickach noh a Sijové svaly - v lahu opakované dvi-
hanie hlavy od podlozky®¢7.

Iné izolované svalové priznaky

Slabost niektorej izolovanej svalovej skupiny byva inicial-
nym priznakom myasténie asi u 10% pacientov(!:>35717.18),
Slabost extenzorov Sije sa prejavuje poklesom, prepadava-
nim hlavy do anteflexie a pacienti si hlavu typicky podopie-
raju rukou. MG sa moze inicidlne manifestovat aj izolova-
nym postihnutim flexorov bedrového kibu alebo extenzorov
nohy. MG sa mdzZe manifestovat aj postihnutim distalneho
koncatinového svalstval™®. Na rukach byvaju postihnuté
extenzory prstov, ¢o sa prejavuje flekénym drZanim prstov
a neschopnostou vystriet prsty

Postihnutie diafragmy, interkostalnych svalov a akcesor-
nych respiraénych svalov zapricinuje dyspnoické fazkosti
a mOZe pacienta vitalne ohrozit. Pri prevaznom postihnu-
ti diafragmy ma dyspnoe inspiracny charakter, pri oslabeni
interkostalnych a abdominalnych svalov viac exspirany
charakter. VyraznejSie respiracné tazkosti sa vyskytuju
predovsetkym v rdmci progresivnej generalizovanej myas-
tenickej symptomatologie. V ojedinelych pripadoch sa MG
inicialne manifestuje pod obrazom selektivneho postihnu-
tia dychacieho svalstva, co mozZe spdsobovat znacné diag-
nostické tazkosti®*¢719 Respira¢na insuficiencia pri MG
vyZaduje neodkladnu hospitalizaciu, okamzZitu intervenénu
imunoterapiu (plazmaferéza a/alebo 1VIg), kombinovanu
imunosupresivnu liecbu a intenzivisticku liecbu.

Reparaény farmakologicky test

Inhibitory acetylcholinesterazy zabranuju rozkladaniu
acetylcholinu na postsynaptickej platnicke, ¢o vedie k zvy-
Seniu poctu interakcii medzi molekulami acetylcholinu
a postsynaptickymi acetylcholinovymi receptormi, a tym
k zlepSeniu nervosvalového prenosu. Inhibitor cholinestera-
zy (syntostigmin - neostigminum monomethylsulfuricum

1ml/0,5 mg) sa v intravenoznej aplikacii pouZiva ako repa-

raény farmakologicky test!3¢" Efektivnost testu sa hodno-

ti klinicky porovnavanim stavu pred a po intraven6znom
podani neostigminu (syntostigminu). Hodnotia sa:

- subjektivne myastenické tazkosti - diplopia, poruchy
prehitania, regurgitacia tekutin nosom pri piti, tazkosti
pri hryzeni, Zuvani;

- objektivna myastenickd symptomatolégia - ptoza, poru-
chy okulomotoriky, slabost mimického svalstva, poruchy
artikulacie a fonacie, sila v réznych svalovych skupi-
nach;

- statické zatazové testy - Trendelenburgov priznak,
Simpsonov test;

- dynamické zatazové testy - Seemanova skuska, opako-
vané drepy, v l'ahu opakované dvihanie hlavy od podloz-
ky a pod.

Reparacny farmakologicky test je diagnosticky pozitivny,

ak sa klinické nalezy po podani syntostigminu i.v. zretelne

zlepS§ia alebo uplne upravia (obrazok 6 a 7; obrazok 8 a 9).

Priebeh myasténie gravis

U vécsiny pacientov sa MG manifestuje plazivo s kolisa-
jucou intenzitou priznakov. Inicidlne priznaky byvaju ohra-
nicené na urcité svalové skupiny, pripadne len na jeden sval.

Obrazok 6. Obojstrannd ptéza - pred reparaénym farmakologickym testom

Obrazok 7. Pozitivny reparacny farmakologicky test (Syntostigmin 1 amp.
40,5mg i.v.) - vymiznutie obojstrannej ptézy
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Obrazok 8. Obojstrannd ptdza a slabost tvarového svalstva - pred reparaénym
farmakologickym testom

Obrazok 9. Pozitivny reparaény farmakologicky test (Syntostigmin 1 amp.
40,5mg i.v.) - obojstranne vyrazné zlepSenie ptdzy a sily v tvdrovom svalstve

Po réznom Casovom odstupe dochadza k progresii a ku
generalizacii myastenickej symptomatologie.

Z prognostického hladiska je rozhodujuca v€asna diag-
nostika myasténie a ordindcia optimalneho terapeutického
postupu. Ak je myasténia v€as diagnostikovana a adekvat-
ne lieCena, k progresii a generalizacii myasténie dochadza
velmi zriedkavo (cca 5 % pacientov).

Mpyasténia gravis a exogénne noxy. Vznik myastenickych
tazkosti alebo ich zvyraznenie m6zu indukovat viaceré exo-
génne noxy. NajCastejSie ide o febrilné ochorenia, najma in-
fekty hornych dychacich ciest, operacie v celkovej anestéze,
lieky s inhibiénym vplyvom na neuromuskularnu transmi-
siu (aminoglyzidové a polypeptidové antibiotika, tetra-
cykliny, beta-blokatory, antiarytmika, neuroleptika) a tiez
psychicky stres(:2336710) K zavaznym zhorSeniam MG,
niekedy az s vitalnym ohrozenim pacientov utlmom respi-
racného svalstva, moZe dojst najmé po kurariformnych my-
orelaxanciach, celkovych anestetikach a po intravenéznom
podani magnézia. Pacienti s MG maju absolutnu kontrain-
dikaciu k uzivaniu d-penicilaminu®. Je vSeobecne zname,
Ze uzivanie d-penicilaminu, najma u pacientov s reumatoid-
nou artritidou, mézZe indukovat myasténiu. Aktivacny vplyv
na autoimunitné mechanizmy s klinickym zhorSovanim
MG moéze mat gluténova senzitivita62D,

Myasténia gravis a hormondlne vplyvy. U Zien dochadza
niekedy k zvyrazneniu myastenickej symptomatologie po-
Cas menstruacie"®, Pocas tehotenstva mava MG tenden-
ciu k spontannemu zlepSovaniu a vznik myasténie v teho-
tenstve je vzacny'*29, V puerpériu sa popisuju zhorSenia
myastenickej symptomatologie a moze tiez dochadzat
k prvomanifestaciam MG. Rozdiely medzi tehotenstvom
a puerpériom sa vysvetluju hormonalnymi vplyvmi a imu-
nosupresivinym pdsobenim alfa-fetoproteinu plodu na mat-
ku®20_ Po porode dochadza k rychlemu poklesu alfa-
-fetoproteinu v sére matiek, ¢im sa vysvetluju zhorSenia
myasténie v puerpériu. V poslednych rokoch sa zistilo, ze
na autoimunitné mechanizmy pri myasténii ma aktivacny
vplyv hyperprolaktinémia, ktora mozZe sposobovat exacer-
bacie myasténie1%?2),

Myastenickd kriza. V dosledku prirodzeného vyvoja MG,
posobenia exogénnych nox a v dosledku nedostatocnej
imunosupresivnej lie€by (oneskoreny zaciatok liecby; nizke
davky imunosupresiv) mozZe prist relativne nahle ku vzni-
ku myastenickej krizy®®!1®. Varovnym signalom hroziacej
myastenickej krizy je zvyraznenie slabosti faciobulbarnych
svalov, neschopnost prehitat, nemoznost odkaslat, nepo-
koj pacienta a nastup dychaviénosti®®. LieCba myastenickej
krizy vyZaduje uzku spolupracu neuroldga, ktory riadi imu-
nopatogeneticku liecbu (intervencna imunoterapia - plaz-
maferéza a/alebo IVIg; a kombinovana imunosupresivna
liecba), a lekara intenzivnej mediciny.

Myasténia gravis a pridruzené ochorenia

MG a tymus. MG je obligatne spojend s abnormitami
tymusu®+23, U mladych jedincov asi do veku 45-50 rokov
byva pritomna hyperplazia tymusu, nad touto vekovou
hranicou je obligatnym nalezom involucia, resp. atrofia ty-
musu. 10-15% pacientov ma MG asociovana s tymomom.
Tymomy sa najCastejSie vyskytuju vo veku 40-60 rokov. 2/3
tymdémov maju benigny charakter. 1/3 tvoria maligne tymo-
my, ktoré maju invazivny rast, ale vzdialené metastazy su
velmi vzacne. Pacienti s tymomom maju v 100 % pozitivne
autoprotilatky proti ACh receptorom a nemaju nikdy auto-
protilatky proti MuSK®®. Obligatnym markerom asociacie
MG s tymomom su autoprotilatky proti titinu. Za ucelom
potvrdenia alebo vylic¢enia tymomu musia vSetci pacienti
s MG absolvovat CT alebo MR vysetrenie hrudnika®62%,
Tymom je absolutnou indikaciou k tymektémii, jediné kon-
traindikécie su vysoky vek a zavazné pridruZené ochore-
nia. Operacia je ¢asovo indikovana az vtedy, ked' sa imuno-
supresivnou lieCbou docieli farmakologicka remisia alebo
vyrazné zlepSenie MG.

MG a autoimunitné ochorenia. 15-20 % pacientov s MG
ma pridruzené jedno alebo aj viac autoimunitnych ochore-
ni12332329 Najcastejsie ide o autoimunitné ochorenia §tit-
nej Zlazy, autoimunitné hematologické ochorenia, reuma-
toidnu artritidu a Sjogrenov syndrom. Z autoimunitnych
neurologickych ochoreni byva s MG asociovana polymy-
ozitida, Lambertov-Eatonov myastenicky syndrom, neuro-
myotoénia a skler6za multiplex®®. Asociacie MG s tymito
ochoreniami mozu sposobovat znacné diagnostické prob-
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1émy a zvyCajne vyZaduju intenzivny a dosledny terapeu-
ticky manaZment.

Zaver

V slovenskom Centre pre myasténiu gravis evidujeme
k 31.12.2011 1697 pacientov s MG. Udaje o incidencii
a prevalencii MG maju stupajucu tendenciu, su podmiene-
né vyznamnym zlepSenim diagnostiky a lieCby MG, a tiez
narastajucim vyskytom autoimunitnych ochoreni.

V minulosti sa MG povazovala, najma u Zien, za ochore-
nie mladého veku. V poslednych 2-3 desatrociach sa vek pri
vzniku MG u oboch pohlavi presunul do vys$Sich vekovych
skupin.

V ¢lanku poukazujeme na moznosti klinickej diagnos-
tiky MG v podmienkach ambulantnej neurologickej praxe.
MG ma urcité anamnestické charakteristiky a formy kli-
nickej manifestacie, ktoré umoznuju s vysokou pravdepo-
dobnostou predpokladat diagnozu MG. VSeobecne mozno
konstatovat, Ze MG sa manifestuje svalovou slabostou
kolisavej intenzity a abnormnou unavitel'nostou pri fyzic-
kej zatazi. V inicialnom Stadiu mozZe byt myastenickym
procesom postihnuty ktorykol'vek sval, ale urcité svalové
skupiny byvaju predilekéne postihnuté. NajcastejSimi ini-
cialnymi priznakmi asi u 50 % pacientov s MG su diplopia
a/alebo ptoza. Tazkosti s hryzenim, Zuvanim, prehitanim
alebo s artikulaciou a fondciou su prvymi priznakmi MG
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asi u 15-20 % pacientov. Slabost a unavitelnost proximal-
neho koncatinového svalstva byva prvym priznakom MG
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symptomom slabost niektorej izolovanej svalovej skupiny
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s MG. K stanoveniu diagnozy vyznamne napomahaju Spe-
cifické klinické testy na myasténiu a repara¢ny farmako-
logicky test. Diagnozu potvrdzuje dokaz autoprotilatok
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