72

Hlavna téma

Zriedkavé neuromuskularne choroby

doc. MUDr. Peter Spalek, PhD. - editor hlavnej témy
Narodné expertizne centrum pre zriedkavé neuromuskuldrne ochorenia, Neurologicka klinika SZU a UNB, Nemocnica Ruzinov,

Bratislava

Sekcie pre neuromuskuldrne ochorenia, Slovenska neurologickd spoloénost

Za zriedkavu chorobu (ZCH) sa
povazuje choroba s vyskytom menej ako
5 chorych na 10 000 obyvatelov, resp.
s vyskytom 1 pacient na 2 000 a viac
0sOb. V sticasnosti je znamych viac ako
6 000 roznych ZCH, ktoré postihuja cel-
kovo 3,5-6 % populacie v Eurépskej tinii
(Hrc¢kova, 2021). Geneticky podmienené
neuromuskularne ochorenia a autoimu-
nitné neuromuskularne ochorenia, kto-
ré tvoria spolo¢ne uz vySe 1 000 samo-
statnych nozologickych ochoreni, pat-
ria k najcastej$im ZCH. Neuromuscular
Disorders v decembrovom cisle pre kaz-
dy nasledujtci rok publikuje - aktualne
The 2021 version of the table of neuro-
muscular disorders (nuclear genome) —
a poskytuje citatelom updatovany zo-
znam monogénnych neuromuskularnych
ochoreni (Benarroch et al., 2020). Tieto
neuromuskularne ochorenia st zaklasifi-
kované do 16 skupin. Klinicko-geneticka
entita ma v kazdej skupine svoje Specific-
ké ¢islo. Urcity gén moze byt pric¢inny pri
viacerych nozologickych jednotkach -
tzv. fenotypicka heterogenita ako napr.
pri LMNA defektoch. A naopak, urcita
klinicka entita mo6ze byt spdsobena via-
cerymi alternativnymi génmi - napr.
genotypicka heterogenita pri CMT. Pri
niektorych ochoreniach sa dokonca vy-
skytuja oba typy heterogenity. Kazdy rok
do zoznamu monogénnych neuromus-
kularnych ochoreni pribuda 30-35 gé-
novych mutécii (Benarroch et al., 2020).
Vyrazne sa rozsiril pocet pletencovych
muskularnych dystrofii (LGMD), ktoré sa
lisia variabilnym priebehom, klinickym
fenotypom, zavaznostou postihnutia,
typom dedic¢nosti, odliSnym patofy-
ziologickym mechanizmom, vekom pri
vzniku od Gtleho detstva az po dospe-
lost. Velmi vyznamnym bol rozvoj mo-
lekularno-genetickej diagnostiky, ktora
umoznila objavenie mnozZstva novych
génovych defektov. Z tychto doévodov bo-
la vytvorena nova definicia a prehladna

klasifikacia pletencovych muskularnych
dystrofii (Straub, Murphy et Udd, 2018;
Soskova et Spalek, 2021). Dlhoro¢ne pre-
vladal nazor, Ze geneticky podmienené
ZCH postihujt najmé novorodencov a de-
ti od Gtleho detského veku. Urcite to ne-
plati pre hereditarne neuromuskularne
ochorenia, ktoré sa klinicky manifestuju
CastejSie v dospelom veku. V sticasnosti
st uz niektoré geneticky podmienené
neuromuskularne ochorenia lie¢itelné.
Pre prognoézu pacientov s tymito ocho-
reniami je rozhodujiice v¢asné urcenie
spravnej diagndzy a nasledna ordina-
cia efektivnej liecby. Tejto problematike
sa venuje jeden z ¢lankov hlavnej témy
(Spalek, 2021).

K zriedkavym chorobdm patri aj
vysoky pocet autoimunitnych neuromus-
kularnych ochoreni. Autoimunitné akiit-
ne polyradikuloneuritidy a chronické au-
toimunitné polyneuropatie predstavuju
heterogénnu skupinu ochoreni. V aktual-
nej medzinarodnej klasifikacii MKCH-10
maja vSak len dva blizSie nediferenco-
vané kédy. Suvisi to so skuto¢nostou,
Ze klasifikacia MKCH-10 rozoznava asi
len 300 ZCH z celkového poctu 6 000.
Tento fakt znemoZnuje z MKCH-10 zis-
kat presné Statistické idaje o vyskyte
zriedkavych chordb. Preto Orphanet
presadil klasifika¢ny systém, podla kto-
rého ku kazdému zriedkavému ochoreniu
a kazdému podtypu priraduje samostat-
né ¢islo, tzv. Orpha number. Napriklad
chronické autoimunitné polyneuropatie
- CIDP, MADSAM a MMN majl1 uz svo-
je vlastné Orpha cislo. Orphanet vsak
v tejto klasifikacii eSte nedosiahol do-
konalt preciznost. Prikladom je myasté-
nia gravis s MKCH-10 kédom 70.0, ktora
ma Orpha c¢islo 589 pre vSetky podtypy
MG. Od zaciatku 21. storocia postupne
pribuidali dokazy, Ze myasténia gravis
je heterogénne ochorenie. OdliSuje sa
typmi autoprotilatok proti Specifickym
antigénom, réznou patolégiou tymusu,

vyraznymi rozdielmi v intratymusovej
a extratymusovej patogenéze myasténie
gravis, vekom pri vzniku a variabilnou
responzibilitou na rézne typy imuno-
terapie (Gilhus et Verschuuren, 2015).
Tieto samostatné formy myasténie gravis
zatial nemaja urcené svoje vlastné Orpha
¢isla. Véasna diagnoéza spravnej formy
myasténie gravis umoznuje indikovat
adekvatnu S$pecificktt imunoterapiu,
ktora vykazuje urcité a niekedy zasadné
odli$nosti pri jednotlivych podtypoch
myasténie gravis.

Cielom autorského kolektivu
hlavnej témy bolo najnovsimi poznat-
kami a osobnymi skusenostami pri-
blizit a sprostredkovat problematiku
»Zriedkavé neuromuskularne choroby*
SirSej neurologickej komunite.
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