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Souhrn

Polymyozitida (PM), dermatomyoziti-
da (DM) a myozitida s inkluznimi télisky
(IBM) predstavuji 3 zakladni kategorie
idiopatickych zanétlivych myopatii. Tato
onemocneéni se lisi patogeneticky, histo-
patologicky, klinicky a reakci na Iécbu.
Imunopatogeneticky je DM zpUsobena
humoralné zprostfedkovanou mikroangi-
opatil. PM je T-burikami zprostfedkova-
né onemocneni zamifené proti svalovym
vidknlm. Patogeneze IBM je neznamé,
pres jasné dikazy uplathovani jednak
zanétlivych a jednak myodegenerativnich
procest. DM nejCastéji vznika ve véku
5-15 let (juvenilni DM) a ve veku 45-65
let. Kozni zmény obvykle provazeji nebo
predchazeji manifestaci svalové slabosti.
Dospéli pacienti s DM maji zvySeny vyskyt
malignich nadorovych onemocnéni. PM
se manifestuje po 20. roku zivota a Caste-
ji postihuje Zeny. V diagnostice PM a DM
se osveddila klinicka, laboratorni, EMG
a histopatologicka kritéria podle Bohana
a Petera. PM a DM reaguiji velmi dobre
na kortikoidy (prednison je lékem volby)
a na imunosupresivni preparaty (azathi-
oprin, cyklofosfamid atd.). Pfi PM a DM,
které jsou rezistentni na kortikoidy a imu-
nosupresiva, byvaji U¢inné intravendzni
globuliny (IVIg), pfipadné rituximab, a pfi
DM také plazmaferéza. IBM je nejCastéjsi,
ale poddiagnostikované ziskané svalové
onemocnéni se vznikem po 50. roce zi-
vota, které postihuje zejména muze. IBM
zplsobuje pomalou progreduiici svalo-
vou slabost, svalové atrofie (predilekéné
m. quadriceps femoris, m. flexor digito-
rum profundus a m. flexor pollicis longus)
a vlbec nereaguje na imunosupresivni
léCbu. IBM se diagnostikuje podle pres-
né definovanych klinickych, laboratornich
a histopatologickych kritérii. V Clanku je
uveden prehled o patogenezi, histopato-
logii, klinickém obraze, diagnostice a 1é¢-
bé DM, PM a IBM.
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Summary

Polymyositis (PM), dermatomyositis (DM)
and inclusion body myositis (IBM) are
three major categories of idiopathic in-
flammatory myopathies. These disorders
are clinically, histologically, and pathoge-
nically distinct. Imumunopathogenetically
is DM a humorally mediated microangi-
opathy. Most childhood cases manifest
between 5 and 15 years (juvenile DM)
and most adult cases present between
45-65 years of age. Characteristic rash
usually accompanies or precedes the
onset of muscle weakness. An increa-
sed incidence of underlying malignancy
(10-40 %) occurs in adult DM. PM is
T-cell-mediated disorder directed against
muscle fibers. PM generally presents in
patients over the age of 20 years and is
more prevalent in females. Bohan’s and
Peter’s clinical, biochemical, EMG and
histopathological criteria are practical
and sensitive for diagnosis of DM and
PM. DM and PM are usually responsi-
ve to corticosteroids (prednisone is the
treatment of choice in DM) and to im-
munosuppressive agents (azathioprine,
cyclophoshamide, etc). In cases of DM
and PM refractory to corticosteroids and
immunosuppressive agents have [VIg
and rituximab, and in DM also plasma-
pheresis, beneficial responses. IBM is
the most common but under-recognized
acquired muscle disease after the age of
50 years, prevalent mainly in males. The
aetiology and pathogenesis of sporadic
inclusion body myositis are still poorly
understood. However, genetic factors,

ageing (myodegeneration), enviromental
triggers and inflammatory (autoimmune)
mechanisms might all have a role. Exact
clinical, laboratory, and histopathologic
criteria are required for diagnosis of IBM.
Sporadic IBM causes slowly progressing
muscular weakness and atrophy and is
unresponsive to conventional forms of
immunotherapy. This review covers the
histopathology, pathogenesis, clinical
presentation, diagnosis and treatment of
DM, PM and IBM.
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Zanétlivé myopatie predstavuji heterogen-
ni skupiny imunitné zprostfedkovanych
myopatif, které jsou oznacovany jako
idiopatické myozitidy. Tato onemocné-
ni se manifestuji jako samostatné formy,
v kombinaci s jinymi autoimunitnimi one-
mocnénimi nebo v kombinaci s malignimi
nadorovymi onemocnénimi.(> 2 8 4 9 Na
zékladé Klinickych, imunopatologickych,
histologickych kritérii, na zékladé razné
responzibility na kortikoterapii a jiné formy
imunoterapie k idiopatickym myozitidam
patff tfi zakladni nozologické jednotky: po-
lymyozitida (PM), dermatomyozitida (DM)
a myozitida s inkluzivnimi télisky (inclusion
body myositis — IBM). V&asné urceni sprav-
né diagndzy u téchto onemocnéni je velmi
dilezité, jelikoz predstavuji v dospélosti,
ale také u déti, nejvetsi skupinu ziskanych
myopatil, které jsou potencidlné dobre lé-
Citelné. Skutecna incidence PM, DM a IBM
neni znama, pro vSechna tfi onemocnéni
se odhaduje na 10/1 000 000.1" % 8 Cilem
této prace je podat prehled soucasnych
poznatkll o patogenezi, histopatologii,
klinické symptomatologii, diagnostice,
léCbé a progndze zanétlivych myopatii.
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Obr. 1 — Histopatologicky nélez pfi DM: perifascikulami
atrofie svalovych vidken (Sipka) a perivaskulami infiltrat
(barveni hematoxylin-eozin)

Dermatomyozitida

Patogeneze

Dermatomyozitida (DM) je autoimunitni
onemocnéni zprostifedkované humo-
ralni imunitou.(™ 2 3 4 5 6 Aytoimunitni
humoralni mechanismy jsou pfi DM na-
mifené proti endotelu endomyzialnich
kapilar, nékdy také proti endotelu jinych
drobnych cév a v kone¢ném dUsled-
ku zplsobuji mikroangiopatii. Protilatky
aktivuji komplementovy systém, vedou
k depozitim imunokomplext v kapila-
rach a drobnych cévach, resp. zplsobu-
ji okluzivni kapilaritidu, vaskulitidu.(* 3 6
Autoimunitni proces zpUsobuje edém
endotelialnich bunék, kapilarni trombdzu
a nekrézu. V dasledku hypoperfiize a is-
chémie dochazi k perifascikularni atrofii
svalovych vilaken, prilezitostné az k mik-
roinfarktlim svalovych vidken. V patoge-
nezi se uplatnuji B-lymfocyty, plazmatické
buriky a CD4+ burnky. Pozdgji do okoli
postizenych svalovych vidken prostupuijf
také makrofagy. Cilovy antigen této hu-
moralni autoimunitni reakce neni znamy.
Neznamy je rovnéz jeji spoustéci me-
chanismus. Hypoteticky se pfipousti, ze
virova infekce by mohla nepfimo spustit
autoimunitni proces v disledku zkiizené
reaktivity se specifickym antigenem en-
dotelu kapilar, zménou exprese autoan-
tigenu na endotelialnich burkach nebo
ztratou fyziologické autotolerance.® 0

Histopatologicky nalez

Pro DM je typicka multifokalnost pato-
logického procesu, pficemz frekvence
a zéavaznost histopatologickych abnor-
mit je ve svalovych vzorcich znaéné vari-
abilni.("3.4.5.6) \Véasnou a Castou histolo-
gickou abnormitou pfi DM jsou depozita
C5b-9 komplementu nebo membrano-
vého uto¢ného komplexu (,membrane
attack complex”) v kapilarach, drobnych
cévach.(- 3 8 Okluzivni zanét kapilar,
drobnych cév zplsobuje Gasto ische-
mické zmény pfislusného okrsku sva-

Postgradualni medicina, 2008, 10, ¢. 9

lovych viaken a také redukci hustoty
kapilar. Vysledkem téchto zmeén je pro
DM charakteristicka perifascikularni
atrofie svalovych vlaken. Zanétlivé
bunééné infiltraty jsou tvoreny zejména
B-lymfocyty, CD4+ lymfocyty a makrofa-
gy. Lokalizovany jsou zejména perivasku-
larng, nékdy také perimyzialng. Na Obr. 1
je nalez perifascikulamni atrofie svalovych
vlaken a perivaskularniho zanétlivého infil-
tratu (barveni hematoxylin-eozin).

Klinicky obraz

Svalové priznaky

DM se mize manifestovat v kterémkoliv
veku, ma vSak dva vékové vrcholy vy-
skytu.( 3 6 Na rozdil od PM, ktera se vy-
skytuje u déti extrémné vzacneé, ma DM
prvni vrchol svého vyskytu ve véku 5-15
let — juvenilni forma DM. Druhy vrchol
vyskytu DM je ve véku od 45 do 65 let —
adultni forma DM. DM postihuje Castéji
zeny nez muze.

DM se manifestuje symetrickou slabosti
flexor(l $ije, symetrickou slabosti pekto-
raintho svalstva, svalll ramenniho a pan-
vového pletence.(" 2 3 56 Tyto svaly jsou
postizeny jako prvni a v nejvétsi intenzité.
Pacienti si stéZuji na neschopnost zved-
nout ruce nad hlavu, maji téZkosti nebo
nedokazou vstat ze sedu a chodit po
schodech. Distalni svaly koncetin jsou
postizeny zfidkakdy a vzdy méné vyrazné
nez proximalni svaly. Vyvoj svalové sla-
bosti je nejCastgji subakutni, neékdy akutni
nebo chronicky.® © Myalgie jsou relativ-
né Casté, vice jsou vyjadreny pri rychlejsi
progresi DM.(- 3 8 Hyperakutni fulmi-
nantni rabdomyolyticka forma predsta-
nastesti vzacny. Dochazi pfi ni k rozsahlé
nekréze svalovych vidken, k vyrazné my-
oglobinémii. Klinicky stav se mize kom-
plikovat myoglobinurii, pacient je vitalné
ohrozen rizikem akutniho renalniho selha-
ni a metabolickym rozvratem.

Jedna tfetina pacientd s DM ma dysfagii,
kterd je dlsledkem postizeni orofarynge-
alniho a ezofagedlnino svalstva.!- 3 % 9 Py
jeho vyrazngjSim postizeni jsou pacienti
ohrozeni moznosti vzniku respiracni pne-
umonie. Mimickeé, zvykaci svalstvo a svaly
jazyka byvaji postizeny pouze vyjimec¢né.
Objektivni neurologicky nalez:® 9 $la-
chookosticové reflexy jsou vybavné,
vSechny modality citlivosti jsou intaktni,
svalstvo byva asi u poloviny pacient(
citlivé na pohmat, trofické zmény sval(l
v prvnich tydnech (akutni, subakutni for-
ma), mesicich (chronicka forma) trvani
DM nejsou pritomny.

Svalovy test: je nezastupitelny pfi hodno-
ceni sily jednotlivych svalll a prébéhu DM.

Kozni pfiznaky

DM je obvykle doprovazena charakte-
ristickym koznim exantémem, ktery do-
provazi nebo predchazi vznik svalovych
pfiznakd.h 2 3567 Typické kozni zmény,
které uleh&uji diagnostiku DM, jsou he-
liotropni exantém (purpurové zbarveni
ocnich vicek Casto spojené s periorbital-
nim edémem) a Gottronovy papuly (vy-
vySené papularni, erytematdzni, Supinaté
léze nad kotniky). Z dalsich koznich pro-
jevi se mohou vyskytovat:

Pfiznak V - plochy, na slunce citlivy ery-
tém na tvari, Siji a predni sténé hrudniku
ve tvaru V.

Salovy piiznak — plochy erytém na ra-
menou a horni ¢asti zad.

Pfiznak pouzdra na pistoli — plochy ery-
tém na bedrech.

Gottrontv pfiznak — plochy erytém nad
extenzory v oblasti loktd, kolen a kotnik(.
Néktefi pacienti s DM maji v lGzkach
nehtl dilatované kapilarni klicky, které
jsou nékdy trombotizované nebo spojené
s hemoragiemi.®

Kalcinéza podkozi a kiize — vyskytuje
se u 30-70 % déti s juvenilni DM, u do-
spélych je vyjimecna.® 8 Kalcindza vzni-
ka na mistech vystavenych tlaku — lokty,
kolena, kotniky. Kalcifikéty mohou zptso-
bovat zavazné deformity. U velmi tézkych
forem juveniini DM dochazi k ulceraci
kiZe a uvolfovani kalcifikované tkané.®
Exulcerované kalcifikaty se mohou lehce
infikovat.

Klasifikace dermatomyozitid podle
charakteru manifestace svalovych

a koZnich p¥iznaka®:?

a) Klasicka DM - s typickymi vySe uve-
denymi svalovymi a koznimi pfiznaky.

b) DM sine myositis — hypomyopaticka
DM, amyopaticka DM.

c) DM sine dermatitis — kozni postizeni
je minimalni nebo subklinické, manifestni
je pouze myozitida. V téchto pfipadech
onemocnéni imponuje jako polymyoziti-
da, jde v8ak o DM, coz potvrdi typicky
histopatologicky nalez.® 7
Hypomyopatickd DM - pritomnost koz-
nich DM zmén v trvani 6 mésicl a déle
u jedincl, ktefi nemaji zadné priznaky
svalové slabosti, ale pfi paraklinickych la-
boratornich vySetfenich maji urité projevy
svalového postizeni, resp. zanétu (sérova
kreatinkinaza, elektromyogram, svalova
biopsie, magneticka rezonance).”
Amyopaticka DM - pfitomnost koznich
DM zmén v trvani 6 mésicl a déle u pa-
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cientd, ktefi nemaji zadné priznaky svalo-
vé slabosti, maji normalni hladinu sérové
kreatinkinazy a nemaji ani laboratorni pfi-
znaky myozitidy.© 7

Asi u 10 % pacientl s hypo- nebo amy-
opatickou DM dojde za nékolik mésict az
let po vzniku koZnich pfiznakd rovnéz ke
klinickym projevim myozitidy.” U dalSich
10 % pacientll do 6 mésict od vzniku
koznich zmén dochazi k manifestaci po-
tencialné fatalni plicni fibrozy (interstitial
lung disease) bez jakychkoliv priznakd
myozitického postizeni.” Pro tento sub-
fenotyp DM Gerami a spol. (2008) navrhli
termin ,,pre-myopaticka dermatomyo-
zitida“ a zdGraznili nutnost jeji véasné di-
agnostiky a energického zivot zachrariuiji-
ciho terapeutického managementu.?”)

Asociované mimosvalové priznaky
Srdec¢ni: 3 © — samostatné formy kar-
dialnich onemocnéni jsou pfi DM malo
Gasté, mUzZe jit o perikarditidu, myokar-
ditidu a kongestivni kardialni selhavani.
Pomémeé c&asto se vSak vyskytuji EKG
abnormality, véetné konduk&nich poruch
a arytmii, komorové a septalné kinetické
abnormity.

Plicni @ 58 — intersticialni plicni posti-
zeni (plicni fibréza) — vyskytuje se asi
u 10 % pacientd s adultni formou DM,
mUze se vyskytovat také u juvenilni formy
DM. Symptomy plicni fibrézy (dyspnoe,
neproduktivni kasel) se mohou vyvijet
postupné nebo vzniknout nahle a &asto
predchazeji manifestaci svalové slabosti
- viz premyopatické dermatomyozitida.®
Klinicky obraz plicni fibrézy je ptfi DM pod-
Asi 50 % pacientl s plicni fibrézou a DM
ma pozitivni protilatky proti histidyl trans-
fer RNA syntetaze, tzv. anti-Jo-1.6.9)
Gastrointestinalni®® 3 8 — zanét pricné
pruhovaného svalstva a hladkého sval-
stva jicnu a hltanu mdze vést k dysfagii
a opozdenému vyprazdhiiovani zaludku.
Vaskulitidy, okluzivni vaskulopatie tra-
viciho Ustroji mohou vést k zavaznym
komplikacim. Vyskytuji se hlavné u juve-
nilni formy DM. Vaskulopatie mohou zpU-
sobovat sliznicni léze, perforace a zivot
ohrozuijici krvaceni.

Kloubni(®: 38 — artralgie s nebo bez sou-
¢asné artritidy jsou ¢astym projevem DM.
Artritida je typicky symetricka a postihuje
velké i malé klouby. U juveniini DM, mé-
né Gasto u adultni DM, dochazi k ulevé
od artralgii a myalgii, jestlize jsou kon-
Cetiny flektované. U déti to vede k vyvoji
flek¢nich kontraktur nad velkymi klouby.
Kontraktura zpUsobujici plantarni flexi
v kotniku zpUsobuje chiizi po $pickach
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a patii k pomérné casnym priznakim DM
u déti.

Nekrotizujici vaskulopatie® 8 — kromé
zmén na svalech, kdzi a travicim Ustroji
mUze zpUsobovat postizeni o&i (sitnice,
spojivka), ledvin a plic.

Ledviny 3 8 — mohou byt pogkozeny
okluzivni nekrotizujici vaskulitidou nebo
masivni nekrézou svalové tkané pri akut-
nich a fulminantnich formach DM. V téchto
pfipadech vede excesivni myoglobinémie
k myoglobinurii a akutni rendlni tubularmi
nekrdze. Pacienti jsou v tomto stavu ohro-
zeni na Zzivoté akutnim ledvinovym selha-
nim a metabolickym rozvratem.

Dermatomyozitida sdruZena s jinym
autoimunitnim onemocnénim nebo
kolagenézou

Zjistuje se asi u 10 % pacientd.(* 3 6.8
NejCastéji jsou asociovany autoimunit-
ni tyreoiditida, psoriaza a revmatoidni
artritida. Zfidkavé se DM miZe vyskyt-
nout v kombinaci se sklerodermii a sys-
témovym lupus erythematodes (SLE).
Myozitidy byly popsany také v asociaci
se smiSenou (overlap) kolagendzou. Tato
ma klinické projevy sklerodermie, SLE,
revmatoidni artritidy a soucasné DM,
pouze vzacngé jde o PM.G. 6

Dermatomyozitida a maligni
nadorova onemocnéni

Ve veku nad 40 let se zjistil zvySeny vy-
skyt maligniho nadorového onemocnéni
v rozpéti od 6 % do 45 %.6:6.9 Déti s ju-
venilni DM nemaji vySSi vyskyt malignit.
Pri DM jde nej¢asté&ji o karcinomy ovarrif,
plic, stfev, pankreatu a non-Hogkin(v
lymfom. Ve vétsiné pripadd se maligni na-
dory manifestuji v prlibéhu prvnich dvou
let po vzniku DM.& 6.9 U Zen s DM jsou
nutna pravidelna vySetfeni prsd a malé
panve, u muzl vySetieni testes a prosta-
ty. Stejné jsou indikovany pravidelné kon-
troly hrudniku a brisni dutiny pocitacovou
tomografii, jakoz i kolonoskopie.

Laboratorni nalezy

Zvysena hladina sérové kreatinkinazy
(CK) a dalsich svalovych enzymli

a substanci

Nekrdza svalovych viaken vede v séru
ke zvySeni kreatinkinazy, aldolazy, myo-
globinu, laktat dehydrogenazy, aspartat
aminotransferazy (AST) a alanin amino-
transferazy (ALT). Sérova CK (izoenzym
MM) je nejcitlivéjSi a specificky marker
svalového poskozeni.( 3 % 6 CK se na-
chazi volné v sarkoplazmé svalového
vlakna a ma nizkou molekulovou vahu.

Proto uz pfi lehkém zanétlivém poskoze-
ni svalovych viaken dochazi ke vzestupu
CK v séru. Sérova CK je témér u vSech
pacientl s DM zvySena 5- az 50nasobné
oproti normé. Hladina sérové CK nekore-
luje se stupném svalové slabosti. Se vze-
stupem sérové CK dochazi v séru také
ke vzestupu AST a ALT, coZz mize vést
k mylnému podezreni na onemocnéni ja-
ter. Diagnosticky je vyznamné, ze hepa-
talné specificky enzym GMT je normalni;
v norme je také hladina bilirubinu.

Myozitida-specifické autoprotilatky
(myositis-specific autoantibodies -
MSA)

Soucasti abnormalnich imunitnich reak-
ci pfi DM a PM jsou autoprotilatky proti
nuklearnim a cytoplazmatickym antige-
ndm.® Vétsina téchto autoprotilatek patfi
k myozitida-asociovanym autoprotilatkam
(MAA), které nejsou specifické pro myozi-
tidy a vyskytuji se napr. také u kolagendz
bez piitomnosti myozitidy.® Cast paci-
entdl ma vSak rovnéz autoprotilatky typu
MSA — myositis specific autoantibodies,
které jsou zameérené proti cytoplazma-
tickym  ribonukleoproteindm uplatriujicim
se v procesech translace.® Diferencidlni
diagnostika pacientll se suspektnimi pfi-
znaky DM nebo PM zahrnuje r(izné neu-
romuskularni onemocnéni. Pritomnost
MSA zjistili u 43 (42,0 %) pacientd s DM
nebo PM a pouze u jednoho (0,9 %) ze
skupiny s rlznymi neuromuskularnimi
onemocnenimi. Senzitivita MSA pro DM
a PM je na Urovni cca 40-45 %.6 1 Velmi
vyznamny je vSak fakt, Ze vSechny tfi nej-
Gastéjsi MSA (anti-Jo-1; anti-Mi-2; anti-
SRP) jsou vysoce specifické (99 %) pro
DM a PM.® 8 11 MSA jsou asociovany
se specifickym HLA haplotypem a kazdy
pacient s DM nebo PM mdze mit jen je-
den typ MSA. Patogeneticky vztah téchto
protilatek k DM a PM neni znamy.

Elektromyografie

Charakteristické EMG nalezy pfi idiopa-
tickych myozitidach jsou:© 610

a) zvySena inzertni a spontanni aktivita
s fibrilarnimi potencialy, pozitivné ostré
viny a nékdy pseudomyotonické vyboje
a komplexni repetitivni vyboje,

b) akéni potencialy motorickych jednotek
kratkého trvani, nizké amplitudy a polyfa-
zického charakteru,

¢) rychly ndbor akénich potenciald moto-
rickych jednotek pfi voluntami kontrakci;
uvedené EMG ndlezy se zjiStuji zejména
pri akutngjsich formach DM.

V pozdgjsim prdbéhu myozitid mohou byt
zaznamenany velké polyfazické potencia-
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ly jako projev chronicity onemocnéni se
Stépenim svalovych vidken a souCasné
také jejich regeneraci. U DM, ale rovnéz
PM se Spatnou odpovédi na lécbu mize
postupné dochazet k poklesu inzertni ak-
tivity v dUsledku vazivové prestavby sva-
lového tkaniva.®

Magneticka rezonance: pficné rezy Sijo-
vych a kondetinovych svall a svaldl z ob-
lasti trupu poskytuiji informace o charak-
teru svalového postizeni.® 8 Na zakladé
vySetfeni MR jsou v postizenych svalech
Zzjistény abnormni signdlové zmény v di-
sledku zanétu, edému nebo v ddsledku
vazivoveé prestavby.

Diagnostika

Bohan a Peter v r. 1975 vypracovali dia-
gnosticka kritéria pro dermatomyozi-
tidu.(9

1. Klinicka kritéria

a) Svalové priznaky — symetricka sla-
bost proximalnich svall atd.

— postupny vyvoj trvajici tydny az mésicd
b) Kozni priznaky — heliotropni exantém,
periorbitalni edém, Gottronovy papuly
atd.

2. Zvysena aktivita sérové kreatinkinazy
3. EMG nalezy

ZvySena inzertni a spontanni aktivita, ma-
l& polyfazické potencialy, v€asny nabor
AP motorickych jednotek pfi volni kon-
trakci.

Svalova biopsie

Perifascikularni atrofie svalovych via-
ken, okluzivni zanét kapilar a drobnych
cév, redukce hustoty kapilar, infiltraty
B-lymfocyt a CD4+ lymfocyt(.
Diagn6za DM je definitivni pfi spl-
néni vSech 4 diagnostickych kritérii.
Diagnéza DM je koneéna rovnéz pfi
splnéni 3 diagnostickych kritérii, po-
kud jsou pfitomny kozni nalezy.('0
Jestlize jsou pfitomna dvé diagnosticka
kritéria a kozni ndlezy, je diagnéza DM
pravdépodobna. Obvykle jde o pacien-
ty, ktefi spIfuiji klinicka a laboratorni nebo
elektromyograficka kritéria diagnézy DM
a v histopatologickém obraze chybi pfi-
znaky zanétu. NejCastéjsi pricinou, prod
neni zachycen zanétlivy nalez v bioptic-
kém vzorku, je fokalni disperznost myozi-
tického procesu.(" 3.6

Lécba

Prestoze v poslednich letech bylo dosa-
zeno vyznamnych pokrokd v objasio-
vani idiopatickych myozitid, jejich 1écba
zUstava prevazné empirickd, neselektivni
— postihujici mnoho ¢asti imunitniho sys-
tému a také jinych organd, coz se proje-
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vuje vicero nezadoucimi Ucinky. (18456
Hlavnim cilem 1éCby je zlepSovani svalové
sily, coz Ize v pribéhu IéCby nejlépe do-
kumentovat svalovym testem.® ©

Kortikoidy

Prednison - Iék volby pro v§echny for-
my DM. Pro okluzivni kapilaritidu/vasku-
litidu je optimalni u v8ech forem DM zacit
|éCbu intraven6znim podavanim me-
tylprednizolonu v bolusech 0,5 g denné
po dobu 5 dni nebo 1 g denné po dobu
3 dni.tt 38 Vzapéti se podava prednison
peroralné v inicidlni terapeutické davce
1-1,5 mg/kg télesné hmotnosti denné.
U déti s juveniini DM se doporuduji vys-
§i davky 1,5-2 mg/kg télesné hmotnosti
denng.® 8 Vysoké davky prednisonu vy-
znamné zlepSuji svalovou silu a svalové
funkce, upravuji kozni ndlezy a redukuji
morbiditu. Se zlepSovanim svalové sily
dochazi u pacientll s DM k postupnému
poklesu hladiny sérové CK.B © Pokles
sérové CK mUze predchazet zlepSovani
svalové sily, ale dllezZity je poznatek, ze
prednison je schopen snizovat hladinu
CK i bez zlep$ovani svalové sily.(3 Proto
pfi monitorovani terapie prednisonem ne-
Ize spoléhat pouze na hladinu sérové CK,
nutno predevsim hodnotit klinicky stav.
Ke klinickému zlepSeni mlze dojit uz
v prvnim mésici [é¢by, ale u fady pacientd
dochazi ke zlepSeni az po 3-6 mésicich
léCby prednisonem. Proto pfi nutnosti
nékolikamésicniho podavani vysokych
davek prednisonu je nutno prejit na re-
zim alternujicich jednorazovych davek
prednisonu.® Toto schéma podavani
prednisonu zabezpecuje jeho optimalni
terapeuticky efekt pfi nizkém riziku ved-
lejSich projevl. Doba podavani predniso-
nu k zajisténi trvalého léCebného efektu
je individualiné rd&zné dlouhda. Zakladni
podminkou pro postupné snizovani pred-
nisonu je na prvnim misté stalost optimal-
niho klinického zlepSeni DM a pak stélost
hladiny CK v séru.(3 5 6 Pro hodnoceni
efektu IéCby je velmi dllezité testovani
svalové sily — svalovy test.® 9 Nejcastgjsi
priciny selhani kortikoterapie pfi DM a PM
jsou:(" 3.6

— nedostate¢nd uvodni davka prednisonu,
— nedostate¢né trvani kortikoterapie,

— pred&asny za&atek snizovani prednisonu,
— rychla redukce davek prednisonu.
Vedlejsi projevy kortikoterapie.
NejCastéjsimi projevy kortikoterapie jsou
cushingoidni facies a nadvaha, které pri
snizovani a zejmeéna po vysazeni predniso-
nu ustoupi. Z ostatnich projevd se vyskytujf
steroidni diabetes, akcelerace katarakty,
glaukom, osteoporéza.’ 3 5 6 Vzhledem

k riziku vedlejsich projevd pfi dlouhodobé
kortikoterapii je vhodna strava s nizkym
obsahem sodiku a glycidd a vySSim pri-
sunem bilkovin. Profylakticky se podavaji
antacida, blokatory H, receptorli nebo
inhibitory protonové pumpy, preparaty
kalcia a vitamin D, podle potreby se sub-
stituuje draslik. Pri dlouhodobém uzivani
prednisonu se mizZe, nastésti jen zfidka,
vyskytnout steroidni myopatie.

Imunosupresivni preparaty
Azathioprin (Imuran): je Casto pouzi-
van neurology v 1é¢bé DM i PM.(1 3. 5.6
Imunosupresivni Ucinek azathioprinu je
ddsledkem jeho interference s metabolis-
mem nukleovych kyselin v pribéhu pro-
liferace T-bunék po antigenni stimulaci.
Vysledkem je imunosuprese humoralnich
i celularné zprostfedkovanych imunitnich
reakci. Indikace:

a) Azathioprin je indikovan v davce
2-4 mg/kg télesné hmotnosti denné
v kombinaci s prednisonem 1,5 mg/kg
télesné vahy denné, a to hned od za-
¢atku IéCby, jestlize jde o:

— akutni formy DM,

— DM asociovanou s jinym autoimunit-
nim onemocnénim, kolagendzou, plicni
fiorézou.

b) V pribéhu lécby prednisonem se
azathioprin v davce 1-2 mg/kg télesné
hmotnosti ordinuje pfi:

— refrakterni formé DM na I1éCbu pred-
nisonem (jestlize pfi 1éCbé prednisonem
nenastane do 3 mésict Kklinické zlepseni
stavu),

— jestlize pri snizovani udrzovacich davek
prednisonu dojde k exacerbaci DM.

c) Azathioprin samotny v davce
2-4 mg/kg télesné vahy denné se
indikuje u pacientd s DM, ktefi ma-
ji zavazné kontraindikace k lécbé
prednisonem nebo zavazné vedlejsi
projevy kortikoterapie. V této indikaci
je urcitou nevyhodou azathioprinu je-
ho pozdni terapeuticky nastup, ktery
se mUlze projevit az po 3-6 mésicich
lécby.(- 3 U téchto pacientl je obvyk-
le nutné kombinovat samotnou lécbu
azathioprinem s intravendznim poda-
vanim imunoglobulinu nebo s plazma-
ferézou.( 311

Pri souCasném podavani azathioprinu
s prednisonem jde o efektivni kombino-
vani jejich imunosupresivnich U¢inkd.( 3 0
Prednison umoznuje rychly nastup te-
rapeutického efektu a azathioprin je vy-
hodny u téch pacient s DM (nebo PM),
ktefi vyzaduiji dlouhodobou nebo trva-
lou udrzovaci imunosupresivni [écbu.
Azathioprin ma totiz i pfi dlouhodobém
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podavani mnohem nizsi vyskyt vedlgjsich
priznakd (leukopenie a/nebo trombocy-
topenie, hepatotoxicita, intrahepatalni
cholestaza) nez prednison. Udrzovaci
imunosupresivni davka azathioprinu je
1-2 mg/kg télesné hmotnosti a pacien-
ty je i dlouha léta velice dobre tolerova-
na. Mutagenni UCinek azathioprinu je pfi
dlouholeté lécbé zanedbatelny a neni
spojen s vySSim vyskytem malignich one-
mocnéni.

DM byva jen zfidka refrakterni na kom-
binovanou imunosupresivni 1éCbu pred-
nisonem a azathioprinem. U téchto
pacientl byva ucinny intravendzni imu-
noglobulin.(* 3. 4.6

Cyklofosfamid: ma dobré imunosupre-
sivni Ucinky, ale poméme Casté a zavazné
nezadouci UCinky (hemoragicka cystitida,
alopecie, utlum kostni dfené — zejména
bilé slozky, zvySené riziko infekci, terato-
genni Ucinek a pfi delsim podavani riziko
vzniku malignich onemocnéni). Vzacné
se cyklofosfamid podava intravendz-
né v davce 0,5-1 g na m? povrchu téla
v mesicnich intervalech po dobu 6 meé-
sicll u pacient, ktefi maji DM refrakterni
na léCbu prednisonem, azathioprinem,
mykofenoldt mofetilem a IVIg.® 3
Metotrexat: je Casto pouzivan revmato-
logy v 1écbé DM i PM, indikuje se také
u plicni fibrézy.® Podava se rovnéz intra-
venodzné. Nebyly s nim vSak realizovany
kontrolované studie.

Cyklosporin: v kombinaci s prednisonem
ma dobry terapeuticky efekt, ma vSak ne-
zédouci vedlgjdi projevy.* 3.6
Mykofenolat mofetil: jevi se jako per-
spektivni 1k, zatim jsou s nim malé zku-
Senosti.h 3

Plazmaferéza

ZkuSenosti s ni jsou protichtidné, pod-
le vétsiny praci je plazmaferéza pfi DM
a zejména PM neucinna.l™ 3 8 Guern
a Guillevin (2007) poukazali, ze plazmafe-
réza mlze byt prospésna u refrakternich
forem DM na kombinovanou imunosu-
presivni 1éCbu. (12

Intravend6zni imunoglobulin (IVIg)

V nékolika dvaoijité slepych kontrolovanych
studiich byl dokéazan priznivy terapeuticky
efekt IVIg na formy DM refrakterni na kom-
binovanou imunosupresivni Iéc¢bu. (' 3. 6. 13

Rituximab

Je monoklonalni protilatka proti povrcho-
vému znaku CD20 T-lymfocytd a mize
byt Ucinna v 1écbé DM i PM. V soucas-
nosti probihaji prospektivni dvojité zasle-
pené studie. Kazuisticky jsou popsana
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ZlepSeni pfi IéCbé rituximabem u pacientd
s tézkymi formami DM, které byly rezis-
tentni na klasickou imunosupresivni 1&¢-
bU.(M)

Podpurna Iécba

Rehabilitace, cvi¢eni

Teélesna cviCeni proti odporu maji proka-
zatelné priznivy efekt na svalové funkce
nejen u zdravych, ale i u pacientl s riz-
nymi neuromuskularnimi onemocnénimi.
PFi idiopatickych myozitidach (DM, PM,
IBM) se aktivni rezistivni cviceni pokladala
za potencialné skodliva. Vysledky nékoli-
ka studil prokazuji, ze pacienti se stabi-
lizovanou formou DM, PM i IBM profituiji
z programu pravidelného rehabilitacniho
cviceni.( 9

Lécba subkutannich kalcifikaci u juve-
nilni DM

Farmakologicky se v 1éGbé kalcifikatd po-
uzivaji antagonisté kalcia, nékdy je nutné
oSetfovat je chirurgicky.® 8

Ochrana pred slune¢nim zarenim
Kozni zmény jsou pfi DM, zejména u juve-
nilini formy, senzitivni na slune¢né svétlo,
pred kterym se pacienti museji chranit.©: 6

Prognéza

Pred érou kortikoterapie, imunosupresivni
lécby a IVIg dosahovala Umrtnost pacien-
tl s DM 30-40 %. V soucasné dobé maiji
pacienti s DM pfi véasném urceni spravné
diagndzy a volbé optimalniho terapeutic-
kého postupu velmi pfiznivou prognézu.
Vyjimku tvofi jen pacienti s paraneoplas-
tickymi formami DM. V téchto pfipadech
progndza quoad vitam zavisi na lécCitel-
nosti nadorového onemocnéni, pricemz
vlastni DM reaguje velmi dobfe na rliz-
né formy imunoterapie. Dospéli pacienti
s DM a plicni fibrézou, jakoz i déti s ju-
venilini DM a podkozni kalcindzou mohou
mit trvalé rezidudlni priznaky.® 8 Vysoky
vek a zejména pozdni urCeni spravné
diagndzy a pozdni lé€ba jsou spojeny
s horsi prognézou DM.© 611 Budoucnost
lécby DM, PM a IBM je v kombinaci mo-
lekularni antigen-specifické imunoterapie
a terapeutického ovliviiovani transkripe-
nich signdld, které posiluji svalova vidkna,
podporuii jejich regeneraci a brani nebo
zastavuiji formaci fibrozy.

Polymyozitida

Patogeneze

Polymyozitida (PM) PM je autoimunitni
onemocnéni zprostfredkované celu-
larni imunitou. Rozhodujici ulohu pfi
PM maji CD8+ cytotoxické T-lymfocyty,
které infiltruji svalova viakna a zpGsobuii

Obr. 2 - Histopatologicky nélez pfi PM: endomyzidlni
zanétlivy infiltrat kolem svalovych vidken a invaze
lymfocytl do nonnekrotickych vidken (barveni hemato-
xylin-eozin)

jejich nekrézu.(:2 45 6,19 Cilovy antigen
této humoralni autoimunitni reakce ne-
ni znamy. Stejné tak neni znamy ani jeji
spoustéci mechanismus. Hypoteticky se
pfipousti, ze virova infekce by mohla ne-
primo spustit autoimunitni proces v di-
sledku zkfizené reaktivity se specifickym
svalovym antigenem, zmeénou exprese
autoantigenu na svalovych bunkach nebo
ztratou fyziologické autotolerance.® 9

Histopatologicky nalez

PFi PM jsou dominujicimi histologickymi
nalezy: variabilita velikosti svalovych
vlaken; disperzni nekroticka a rege-
nerujici svalova vlakna; endomyzi-
alni infiltraty s invazi do svalovych
vlidken.l: 2. 4.6.15.18) Zangtlivy infiltrat je
tvofen zejména z aktivovanych CD8+
(cytotoxickych) T-bunék a pozdégji
z makrofagl. Infiltrét je loziskové loka-
lizovan zejména v endomyziu, obklo-
puje a infiltruje svalova vlakna, nejdrive
bez jejich strukturdlnich zmén, pozdsji
vlakna podléhaji nekréze a fagocytdze.
Na Obr. 2 je endomyzialni zanétlivy in-
filtrat kolem svalovych viaken a invaze
lymfocytl do non-nekrotickych svalo-
vych vldken. Vzhledem k loZiskovému
charakteru zanétlivych infiltratd nemusi
byt zanétlivé infiltraty pfi svalové biopsii
vzdy zachyceny, coZ muze vést k di-
agnostickym omyllm. V histopatolo-
gickych nalezech byvaji dale pfitomna
bazofilni regenerujici svalova vlakna
s velkymi jadry, kolisani velikosti prdmé-
ru svalovych vlaken a zmnozeni intersti-
cia — endomyzia i perimyzia.

Histopatologické odliSeni polymyoz-
itidy od dermatomyozitidy

Pri DM jsou v zanétlivych infiltratech pfi-
tomny kromé CD8+ také CD4+ T-bunky
a plazmatické bunky, které pfi PM chybi.
PFi PM neni na rozdil od DM pfitomna
perifascikularni atrofie svalovych viaken.
PFfi PM maji cévy, kapilary na rozdil od
patologickych nélez(l (kapilaritida, re-
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dukce hustoty kapilar) pfi DM normalni
strukturu.

Klinicky obraz

Svalové priznaky

PM se zpravidla manifestuje po 20.
roce zZivota, Castéji postihuje zeny nez
muze.® 6 19 Vznik PM v détském véku
je extrémné vzacny. PM se manifestuje
slabosti flexor® Sije a symetrickou slabosti
svalstva ramenniho a panevniho pletence.
Vyvoj svalové slabosti je pozvolny, v trva-
ni nékolika tydnd az mésict — subakutni
a chronicka forma PM. Distalni svaly jsou
postizeny jen nékdy a vzdy méné vyrazné
nez proximalni svaly. Myalgie jsou relativ-
né Casté, vice jsou vyjadreny pfi rychlejsi
progresi PM. Akutni forma PM je vSak
méngé Casta. Asi jedna tfetina pacientti ma
dysfagii, kterd je dUsledkem postizeni oro-
faryngediniho a ezofagealniho svalstva. Pri
vyrazngjSim postizeni jsou pacienti ohroze-
ni moznosti vzniku respiracni pneumonie.
Oblicejoveé svalstvo byva postizeno jen zfidka.
Objektivni neurologicky nalez: Slacho-
okosticové reflexy jsou vybavné, vSechny
modality citlivosti jsou intakini, svalstvo by-
va asi u poloviny pacientt citlivé na pohmat,
trofické zmény svalll v prvnich tydnech
(akutni, subakutni forma), meésicich (chro-
nicka forma) trvani PM nejsou pritomny.
Svalovy test: je nezastupitelny pfi hod-
noceni svalové sily a pfi hodnoceni prd-
béhu PM.©: 19

Asociované mimosvalové

pfiznaky!( & 15, 16)

Srdecéni: samostatné formy kardialnich
onemocnéni jsou pii PM Fidké, mize jit
o perikarditidu, myokarditidu a kongestiv-
ni kardialni selhavani. Pomémé Casto se
v8ak vyskytuji EKG abnormality, vetné
kondukénich poruch a arytmii.

Plicni: intersticialni plicni postizeni (plicni
fibréza) se vyskytuje asi u 10 % pacientd
s PM. Symptomy plicni fibrézy (dyspnoe,
neproduktivni kasel) se mohou vyvijet
postupné nebo vzniknout nahle a Casto
predchazeji manifestaci svalové slabosti.
50 % pacientl s plicni fiorézou a PM ma
pozitivni protilatky proti histidyl transfer
RNA syntetaze, tzv. anti-Jo-1.
Gastrointestindlni: zanét pficné pru-
hovaného svalstva a hladkého svalstva
mUze vést k dysfagii a opozdénému vy-
prazdnovani zaludku.

Polymyozitida sdruzena s jinym
autoimunitnim onemocnénim nebo
kolagenézou

Zjistuje se asi u 10 % pacient(. 6 7. 19
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Nejcastéjsi asociované autoimunitni one-
mocnéni s PM jsou autoimunitni tyreoidi-
tida, psoriaza a myasthenia gravis. PM se
nekdy vyskytuje v asociaci s kolagendza-
mi — revmatoidni artritidou, sklerodermii,
Sjégrenovym syndromem, systémovym
lupus erythematodes.

Polymyozitida a maligni nadorové
onemocnéni

Riziko vzniku maligniho nadorového one-
mocneni je pfi PM mnohem niz8i nez pfi
DM, ale oproti bézné populaci je mirné
zvy$ené.© 9 Paraneoplasticka PM se vy-
skytuje pfi malignich thymomech.® Po
myasthenia gravis predstavuji PM druhé
nejCastéjsi paraneoplastické autoimunitni
neurologické onemocnéni, které se ma-
nifestuje v asociaci s thymomy predniho
mediastina.(®

Laboratorni nalezy

1. ZvySena hladina sérové kreatinki-
nazy (CK) — pfi PM byva 5-50nasobné
zvySena.l-6.19)

2. Myozitida-specifické autoprotilatky
(myositis-specific antibodies — MSA)
— jsou asociovany se specifickym HLA
haplotypem, kazdy pacient mlze mit
jen jeden typ MSA.® Patogeneticky vztah
téchto protilatek k idiopatickym myoziti-
dam je neznamy. K MSA patfi cytoplazma-
tické protilatky proti translacnim protein@im
(napt. rlizné tRNA syntetdzy) a protilatky
proti Mi-2 a Mas antigendm.® 19 Z anti-
syntetdz se nejCastgji vyskytuiji anti-Jo-1
protilatky, které jsou asociovany s plicni
filorézou a artritidou a byvaji pritomny u 15
% pacientl s idiopatickymi myozitidami.©
Pritomnost anti-Jo-1 protilatek je asoci-
ovana s mimou reakci na 1éCbu a nepfiz-
nivou dlouhodobou progndzou, coz vSak
souvisi s plicni fiborézou a ne pfimo s myo-
zitidou. DUlezité je zjisténi, ze pritomnost
anti-Jo-1 autoprotilatek vyluCuje diagndzu
inclusion body myositis — IBM.®

3. Elektromyografie — pfi PM se vyskytujf
podobné nalezy jako pfi DM (viz vySe).

4. Magneticka rezonance - zjistuje sig-
nalové abnormity v postizenych svalech
v disledku zénétu, edému nebo v di-
sledku vazivové prestavby.© 19

Diagnostika

Diagnosticka kritéria pro PM podle
Bohana a Petera:(19

1. Klinicka kritéria — symetricka slabost
proximalniho svalstva (flexory Sije, svaly
ramenného pletence, svaly panevniho
pletence)

— progresivni vyvoj v trvani tydnd az meé-
sicd

2. ZvySena aktivita sérové kreatinkinazy
3. EMG nalezy - zvySena inzertni a spon-
tanni aktivita, malé polyfazické potencialy,
vCasny nabor AP motorickych jednotek
pfi volni kontrakci

4. Svalova biopsie — nekroticka a rege-
nerujici svalova vlakna, kolisani velikosti
praméru

vlaken, lymfocytarni zanétlivé infiltraty,
zmnozeni intersticia

Diagnéza PM je definitivni pfi spinéni
vSech 4 diagnostickych kritérii. PFi spinéni
3 diagnostickych kritérii je diagnéza PM
pravdépodobna. Obvykle jde o pacien-
ty, ktefi spIfuji klinicka, biochemicka (CK)
a elektromyograficka kritéria diagnozy
PM, ale v histopatologickém obraze chy-
bi zanétlivy infiltrat. NejCastéjsi pricinou,
pro¢ se nezachyti zanétlivy nalez v bi-
optickém vzorku, je fokalni disperznost
myozitického procesu.® 19

Dalakas a Hohlfeld (2003) a van der
Meulen a spol. (2003) podrobili diagnos-
ticka kritéria podle Bohana a Petera kri-
tice. 17 Kritizuji, ze tato diagnosticka
kritéria kladou na stejnou uroven klinicky
obraz, CK, EMG a svalovou biopsii, coz
umoznuje stanovit diagndzu PM také
v pfipadé absence specifického histolo-
gického nélezu zanétlivych infiltratd. Déle
poukazuiji na fakt, ze endomyzialni zanét-
livé infiltraty mohou byt prileZitostné pri-
tomny také u pacient s rliznymi formami
svalovych dystrofii (facioskapulohume-
rélni, kongenitalni, pletencové dystro-
fie, dystrofinopatie, dysferlinopatie atd.)
a u idiopatickych nekrotizujicich myopa-
tir.(1- 1517, 18) Podle Dalakasa a Hohlfelda
(2003) je PM diagndzou per exclusionem,
coz znamena, ze stanovit definitivni di-
agnozu PM Ize pouze tehdy, kdyz jde
0 subakutni, chronicky vyvoj symetrické
proximalni svalové slabosti, se zvySenou
CK, myogennim EMG nalezem, zanétli-
vym ndlezem ve svalové tkani, pficemz
jsou vylouceny vSechny ostatni mozné
priciny zanétu.® Dalakas a Hohlfeld k bi-
optickym kritériim zanétu pfi PM vyzaduiji
specializované imunopatologické testy
pro CD8+ T bunky a MHC |, které vsak
nejsou bézné dostupné.® 25
Diagnosticka kritéria pro PM pod-
le Behana a Petera (1975) jsou Klinicky
prakticka, citliva a osveddila se v Sirokém
klinickém pouzivani i pfi hodnoceni lécby
PM.©.15.18) Tato diagnosticka kritéria do-
state¢né zahrnuji také moznost vylouceni
jinych diagndz na podkladé histopatolo-
gickych, genetickych a laboratornich na-
lez¥, a to zejména pfi podezieni na IBM,
nekteré hereditarni svalové dystrofie a idi-
opatické nekrotizujici myopatie. Pfi nizké
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incidenci PM, DM a IBM je nutné, aby se
slozité problematice jejich diagnostiky
a léCby vénovala specializovana centra.

Lécba

Kortikoidy

Prednison — je Iékem volby pro vSechny
formy PM.(1:2.4.5,6.11,19) Prg |é¢bu pred-
nisonem u pacientd s PM plati stejné
zasady jako u pacientll s DM. P¥i dlou-
hodobém uzivani prednisonu se mize,
nastesti jen zfidka, vyskytnout steroidni
myopatie, jejiz klinické priznaky jsou tézko
odlisitelné od exacerbace samotné PM.
Diferencialné diagnosticky je vyznamné,
Ze pri zhorseni Klinického stavu v dsled-
ku steroidni myopatie je hladina sérové
CK v normé, resp. nestoupa, a pfi EMG
vySetfeni se zjiStuje nulova klidova aktivi-
ta. P¥i zhorSeni klinického stavu v ddsled-
ku exacerbace PM dochazi k vzestupu
sérové hladiny CK a EMG vySetfenim se
zjisti zvySena inzertni a spontanni klidova
aktivita.© 19

Imunosupresivni preparaty
Azathioprin (Imuran) — pouziva se nej-
Castéji, za stejnych indikaci jako u paci-
entl s DM. Z dalSich preparatl se po-
uziva metotrexat, zfidka cyklofosfamid
a mykofenolat mofetil.(': 26 19

Rituximab

Jedna se o monoklonalni protilatku.
Popsany jsou kazuistiky zlepSeni pacien-
t0 s PM, které byly refrakterni na kombi-
novanou imunosupresivni [é¢bu.©

Intravendézni imunoglobulin (1VIg)
Podle mnoha studii — stejné jako i nasich
zkuSenosti — je IVIg ucinny v 1é€bé poly-
myozitid, které jsou refrakterni na kortiko-
terapii a imunosupresi.(t: 11- 1319 |V|g sou-
Casné s kombinovanou imunosupresivni
léCbou (prednison + azathioprin) mze
byt ordinovan také v Uvodu lécby u pa-
cientl s fulminantnimi a akutnimi formami
PM.(1. 19 Dosazené vysledky jsou velmi
dobré, u vSech pacientd je vSak nutna
dlouhodoba, resp. trvala udrzovaci imu-
nosupresivni lé¢ba.

Plazmaferéza
P¥i polymyozitidé je neti¢inna.©

Prognoza

Pred érou kortikoterapie, imunosupresiv-
ni 1éCby a IVIG dosahovala umrtnost pa-
cientd s PM 30-40 %. V sou¢asnosti maji
pacienti s PM pfi véasném urceni spravné
diagndzy a optimalnim terapeutickém po-
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stupu velmi pfiznivou prognézu. S horsi
prognoézou PM i DM jsou spojeny vysoky
vek, pridruzena plicni fibréza nebo pridru-
zené kardidlni onemocnéni, pozdni uréeni
spravné diagndzy a zejména neadekvatni
léCba, napf. nedostatec¢na kortikoterapie,
imunosuprese; rychlé vysazovani predni-
sonu, azathioprinu atd.(* & 19

Myozitida s inkluznimi
télisky

Termin myozitida s inkluznimi télisky (IBM
— inclusion body myositis) poprvé pouzili
v roce 1971 Yunis a Samaha za Ucelem
odligeni podskupiny pacientll se zanétli-
vou myopatii, u kterych se histopatolo-
gicky kromé zanétlivého infiltratu vyskytuiji
dalsi abnormity charakteru filamentdznich
inkluzi a vakuol. © 1929 Incidence IBM se
pohybuje v rozsahu 2-4 na 1 milién po-
pulace a prevalence 4,9-10,7 na 1 milién
populace.'? IBM je nejcastéjsi zanétlivou
myopatii ve véku nad 50 let a soucasné
i nejvyznamnéjsi myopatii spojenou s ve-
kem podminénymi zménami.

Patogeneze

Pricina a patogeneze IBM jsou neznamé
pres jasné dikazy uplatiiovani jednak za-
nétlivych a jednak myodegenerativnich
mechanism(.(" 6 20, 2122, 23) |ndividudlni
vnimavost pro vznik IBM ovliviuji genetic-
ké faktory a faktory vnéjSiho prostredi.
Mezi sporadickou IBM a HLA-DRS a také
8.1 MHC ancestralnim haplotypem je vel-
mi silna asociace, vyskytuje se az u 75 %
pacientd s IBM.?2 Haplotyp 8.2 je asocio-
van také s jinymi autoimunitnimi onemoc-
nénimi, véetné diabetu I. typu, tyreoiditidy
Graves, myasthenia gravis a Sjégrenova
syndromu.®% 22 Sporadicka IBM byla
vzacne popsana i u dvojcat a v rodinach
s postizenim nékolika sourozencl v jedné
generaci.®? Raritni je také familiarni forma
IBM s autosomalné recesivnim typem he-
redity.?% 22 Tyto vzacné familiarni formy
inclusion body myositis je nutno odlisit od
hereditarnich myopatii s inkluzivnimi télis-
ky (hereditary inclusion body myopathies)
— viz kapitola diagnostika IBM.

| kdyz se IBM tradi¢né radi k ziskanym
zanétlivym myopatiim, neni jednoznacné
jasné, zda se jedna o primarni zanétlivou
myopatii, nebo zda jde o myopatii, u niz
ma zanétlivy proces sekundarni charak-
ter.(1: 6.20.22.29 Jg znamo, Ze sekundar-
ni zanétlivé infiltraty se vyskytuji také
u riznych progresivnich svalovych my-
opatii a u idiopatickych nekrotizujicich
myopatii, (-4 6.19)

Histopatologické a elektronmikroskopic-

ké ndlezy popsané v predchozi ¢asti pra-
ce svedci o tom, ze IBM je autoimunitni
zanétlivé onemocnéni zprostfedkované
T-burikami, (6. 19.20,21,22,23) Aytoinvazivni
T-bunky pfi IBM obsahuiji granule perfo-
rinu. Po jejich uvolnéni dochazi k osmo-
lyze a nekrdze svalového viakna. Nélez
zanétlivych zmén byva vyraznéjsi nez na-
lezy nekrotickych svalovych viaken a sva-
lovych vidken s amyloidnimi depozity,
resp. filamenty. Tento fakt dokazuje, ze
v patogenezi IBM nez akumulace vakuol
nebo amyloidnich filamentd.

Na druhé strané, vyrazna rezistence na
imunosupresivni lécbu, ktera ma také di-
agnosticky vyznam, spolu s charakterem
amyloidnich depozit, resp. nalezem neu-
rofilamentd, poukazuji na jistou podob-
nost s Alzheimerovou chorobou.!: & 19
20,21, 22) Tato fakta nasvédéuii, Ze IBM je
spiSe degenerativni svalové onemoc-
néni nez autoimunitni zanétliva myopatie.
IBM vykazuje morfologické zmény, které
souvisi s vekem, fyziologickym starnu-
tim svalovych vidken.®? 23 S vékem se
v normalnich svalovych vlaknech zvySu-
je podet deleci mitochondridlni DNA.?2
Histochemicky jde o cytochrom-oxidaza
negativni svalova vlékna. Predpoklada
se, ze tato svalova vidkna jsou mistem
vzniku IBM, iniciacni udalosti jsou delece
mitochondrialni DNA, které indukuji kas-
kadu zanétlivych déjd.

Individudlni vnimavost pro vznik IBM ovliv-
nuji genetické faktory a faktory vné;jsi-
ho prostfedi.?® 22 Mezi sporadickou IBM
a HLA-DR3 a také 8.1 MHC ancestralnim
haplotypem je velmi silna asociace, vy-
skytuje se az u 75 % pacientl s IBM.?8
Haplotyp 8.2 je asociovan i s jinymi auto-
imunitnimi onemocnénimi, véetné diabe-
tu I. typu, tyreoiditidy, myasthenia gra-
vis a Sjogrenova syndromu.?% 22 | toto
zjisténi sveédci o autoimunitni patogenezi
sporadické IBM. Pri sporadické formé
IBM se uvazuje také o vlivu vnéjsich fak-
tord, konkrétné vird, ve smyslu integrace
virové DNA do bunééného genomu. (1920
Virus mlze aktivovat CD8* T-lymfocyty
a indukci prozanétlivych cytokinind inici-
ovat zanétlivou (autoimunitni) reakci proti
specifickym antigendm na myocytech.
Sporadicka IBM byla vzacné popsana také
u dvojcat a v rodinach s postizenim néko-
lika sourozencl v jedné generaci.?% 22 29)
Raritni je pfipad familiarni formy IBM s au-
tosomalné recesivnim typem heredity. (")
Tyto vzacné familiarni formy inclusion bo-
dy myositis nutno odlisit od hereditarnich
myopatil s inkluznimi télisky (hereditary
inclusion body myopathies). Jde o hete-
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rogenni skupinu vzacnych autosomalné
dominantnich nebo recesivnich onemoc-
néni s variabilnim klinickym fenotypem. "
PFi téchto onemocnénich jde o mutace,
resp. deregulace v genech kodujicich
bilkoviny, které tvori podklad akumulo-
vaného intracelularnino materialu.®°: 22
Hereditarni inclusion body myopathies
maji histopatologicky jistou podobnost se
sporadickou IBM, v&etné pfitomnosti le-
movanych vakuol a filamentdznich inkluzi,
ale pIné chybi zanétlivé zmény a exprese
antigend tridy I. hlavniho histokompatibil-
niho komplexu.19 20 22)

Histopatologicky nalez

Charakteristickymi histopatologickymi pfi-
znaky IBM jsou endomyzidlni zanét, ma-
lé skupinky atrofickych vidken, eozinofilni
cytoplazmatické inkluze a svalova vildkna
s lemovanymi vakuolami, které obsahuiji
granularni material — inkluze. - 6 19, 20,21, 22)
U vétsiny pacientll s IBM je piitomny en-
domyzialni zanét, ktery je z 30 % tvoren
z makroféagli a v 70 % z CD8* cytotoxic-
kych/supresorickych T-lymfocyt(.©: 1921
Obraz zanétu je velmi podobny obrazu pfi
PM, lymfocyty obklopuji pfevazné zdrava
svalova viakna a destruuji je. V oblasti za-
nétlivych infiltratd dochazi k expresi anti-
gend tfidy | hlavniho histokompatibilniho
komplexu.® 20 22 Ve svalech pacientd
s IBM byla zjistén zvySena aktivita gen(
regulujicich imunoglobulin.®© 1922 Ve své-
telném mikroskopu jsou kromé zanétli-
vého infiltratu zjisStovany ve svalovych
vlaknech lemované vakuoly (,rimmed
vacuoles®).(: 619, 20, 21) \/akuoly jsou pfi-
tomny ve 2-70 % svalovych viaken, maji
velikost 2-25 pm, jsou lemovany bazofil-
nim materialem a obsahuji cytoplazmatic-
ké degradacni produkty. Jedno svalové
vlakno obsahuje jednu nebo nékolik va-
kuol, které jsou lokalizované subsarko-
lemélné nebo centralng. Na Obr. 3 (bar-
veni hematoxilin-eozin) je vakuolizované
svalové viakno a kolem néj lymfocytarni
zanétlivy infiltrat. Samotna svalova viakna

Obr. 3 - Histopatologicky nalez pfi IBM: vakuolizované
svalové viakno a kolem néj lymfocytarni zanétlivy infiltrat
(barveni hematoxylin-eozin)
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Obr. 4 - Histopatologicky ndlez pfi IBM: Gervené Sipky
poukazuji na lemované vakuoly s inkluzemi, ¢erné Sipky
na invazivni zanétlivy infiltrat (barveni modifikovanym
Gomoriho trichromem)

mohou byt normalni, néktera jsou atrofic-
ka a nektera byvaji hypertroficka.

Ve vakuolizovanych svalovych vidknech
se nachazeji eozinofilni cytoplazmatic-
ké a intranuklearni inkluze, které ob-
sahuji amyloid B a dalsi ,Alzheimer-
charakteristické proteiny“ jako tau
protein, presenilin 1, apolipoprotein E,
ubikvitin a dal$i komponenty.(* 6 19. 20,
21,220 Na Qbr. 4 je typicky nalez IBM
pfi barveni modifikovanym Gomoriho
trichromem: Cervené Sipky poukazuji
na lemované vakuoly s inkluzemi, Cer-
né Sipky na invazivni zanétlivy infiltrat.
Elektronmikroskopicky inkluze odpovi-
daji 15 az 21 nm velkym cytoplazmatic-
kym a nuklearnim tubofilamentam a cy-
toplazmatickym klastrdm amyloidnich
fibril s rozméry 6 az 10 nm.© 19.20.21) Tyto
filamenty se podobaji neurofibrilarnim fi-
lament&im, které jsou piitomny v mozku
u pacientt s Alzheimerovou chorobou.
Pro histopatologické potvrzeni diagndzy
IBM jsou nutné nasleduijici nalezy:" 6 19
20, 21)

1. endomyzidlni zanétlivy infiltrat,

2. minimalné 3 vakuolizovana svalova

vlakna,

3. depozita amyloidu a/nebo elektronmi-
kroskopicky nalez abnormnich tubofila-
mentd.

PFi svalové biopsii se ndlezy 2+3 nemusi
zachytit, a jestlize je pfitomen pouze en-
domyzidlni zanét, mize byt IBM myiné
diagnostikovana jako PM.* 6 15.17)
Evropska a americka histopatologic-
ka kritéria pro diagnostiku IBM jsou
uvedena v Tab. 1, 2.9 20 Nejvhodng&j$im
svalem pro svalovou biopsii je vastus late-
ralis. Jestlize je prilis atroficky, vzorek svalo-
vé tkdné se mUze ziskat z deltového svalu,
bicepsu nebo musculus tibialis anterior.©

Klinicky obraz

1. Svalové pfiznaky: IBM je onemocnéni
s neurcitym plizivym za&atkem a pomalu
progredujici proximalni a distalni svalovou
slabosti, ktera se nejCastéji manifestuje po
50. roce Zivota. (12619, 20,21 |BM nevzni-
ka pred 30. rokem Zivota. Muzi jsou &as-
téji postizeni nez Zzeny, coz je v protikladu
s CastéjsSim postizenim zen pfi PM a DM.
V klinickém obraze obvykle dominuje sla-
bost a atrofie m. quadriceps femoris,
postizen mUze byt i m. iliopsoas.® 20 21
Projevuje se to potizemi pfi vstavani ze
sedu, potizemi pfi chlzi do a ze schodd,
pozdéji pady. Na dolnich koncetinach by-
vaji jesté predilekéné postizeny dorzalni
flexory nohy, palce a prstd, hlavné mus-
culus tibialis anterior.

Méné Casto je v popredi slabost a atro-
fie svalll predlokti, hlavné flexor( prstl
a zapésti.l 6 1920, 21) Extenzory zapés-
ti a prstd byvaji také postizeny, ale vzdy
méné vyrazné nez flexory. V téchto pri-
padech IBM zacina distalni slabosti ru-
kou, neobratnosti, problémy pfi zapinani

Tab. 1 - Evropska kritéria pro diagnostiku IBM(2°)

A. Klinicka kritéria

1. Pritomnost svalové slabosti

(vyrazngjsi nez extenzor( prstd a/nebo prstd)

3. Pomaly progresivni priibéh
4. Sporadické onemocnéni

2. Slabost svalstva predlokti, zejména flexorl prstl a/nebo zapésti

B. Histopatologicka kritéria

5. Mononuklearni zanétlivé infiltraty s invazi do nonnekrotickych

svalovych viaken

6. Lemované vakuoly (,rimmed vacuoles")
7. Elektronmikroskopicky: tubofilamenty od 16 do 21 nm

Definitivni dg. IBM: 1, 2, 3,4, 5,6 nebo 1, 3,4,5,6, 7

Pravdépodobna dg. IBM: 1,2, 3,4,5nebo 1, 3,4, 5, 6
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Tab. 2 - Americka kritéria pro diagnostiku IBM(©@1)

I. Klinické pfiznaky

A. Trvani onemocnéni > 6 mésicl

B. Vek pfi vzniku onemocnéni > 30 let
C. Svalova slabost

a) slabost flexord prst

c) slabost musculus quadriceps

1. Musi postihovat proximalni a distalni svaly HK a DK
2. Pacient musi mit alespon 1 z nasledujicich priznakd:

b) vyrazngjsi slabost flexor( zapésti nez extenzor(l zapésti

Il. Laboratorni pfiznaky

B. Svalova biopsie

2. Vakuolizovana svalova vlakna
3. Alespon 1 z nasleduijicich:

A. ZvySeni CK v séru méne nez 12nasobek horni hranice normy

1. Mononuklearni zanétlivy infiltrat v non-nekrotickych svalovych viaknech

a) intracelularni depozita amyloidu

b) elektronmikroskopicky: 15 nm az 18 nm tubulofilamenty
C. EMG nélez: musi byt konzistentni' s diagnézou zanétlivé myopatie

lll. Rodinna anamnéza

Vzacné mlze mit inclusion body myositis familiarni vyskyt. Toto onemocnéni je
odlisné od hereditarni inclusion body myopathy bez zanétu. Diagndza familiarni
inclusion body myositis vyzaduje dllkaz zanétu (mononuklearni infiltrat) spolu
s nalezem vakuolizovanych svalovych viaken, intracelularnich depozit amyloidu

a néalezem neurofilamentci.

IV. Pfidruzena onemocnéni

IBM se miize vyskytovat v asociaci s jinymi, zejménaimunogenné zprostredkovanymi
onemocnéenimi. V pripadé asociace se vSak diagnosticka kritéria neméni.

V. Diagnosticka kritéria pro IBM
A. Definitivni IBM:

kritérii.
B. Mozna IBM:

(IA, B) kritéria.

Musi splfiovat vS8echna morfologicka kritéria pfi svalové biopsii (IIB 1, 2, 3). Tehdy
neni nutna pritomnost nekterého z klinickych a ostatnich laboratornich (CK, EMG)

Je-li ve svalové tkani pfitomen pouze zanét bez ostatnich morfologickych priznakd
IBM. Diagndza IBM je mozna, kdyz dany pacient splfiuje klinicka (1A, B, C) alaboratorni

knoflik( atd. Na hornich koncetinach by-
va postizen také biceps a triceps, naopak
usetfeny zlstavaji m. deltoideus, m. pec-
toralis a interosealni svaly.

Svalové postizeni pfi IBM je Casto asy-
metrické v protikladu k symetrickému
postizeni svalll pfi PM a DM. Pritomnost
pomalu progresivniho, asymetrického
postizeni (svalova slabost, atrofie) kva-
dricepst a flexor( zapésti, prstl u paci-
enta ve véku nad 50 let je vysoce sus-
pektni pro diagndzu IBM.(: 6. 19, 20, 21)
Slachookosticové reflexy jsou zacho-
vany, jen patelarni reflex rychle vyha-
sina.

Dysfagie se manifestuje asi u 40 % paci-
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entd s IBM a je podminéna poruchou mo-
tility horni Gasti ezofagu.® 1 2" Dysfagie
mUZe pacienty zneschopnit a vyZaduje
krikofaryngealni myotomii.® Vzacné mad-
ze byt dysfagie prvnim pfiznakem IBM.
Asi u 1/3 pacient(l byva pritomna slabost
mimického svalstva, neni vSak vyrazna.
Vngjsi okohybné svaly nebyvaji vibec
postizeny. Myalgie jsou velice zfidkavé pfi
IBM.

2. IBM a pridruzena onemocnéni. Na
rozdil od DM a PM neni IBM asociovana
s myokarditidou ani plicni fibrézou a ne-
ni s ni spojeno ani vyssi riziko maligniho
nadorového onemocnéni.© 19 20. 21 Gca
10 % pacientd s IBM ma pfidruzeno né-

které autoimunitni onemocnéni typu ko-
lagendzy.©®

Laboratorni nalezy

1. Kreatinkinaza v séru — je normalni ne-
bo mimneé zvySena (méné nez 12nasobek
horni hranice normy).© 19.20. 21 Neni spo-
lehlivym diagnostickym kritériem.

2. Elektromyografie. Zjistuji se podobné
nalezy jako pfi DM a PM:© 19.20.21)

a) zvySena inzertni aktivita a pfitomna
spontanni aktivita,

b) ,myogenni“ ndlez potencidll nizké am-
plitudy a kratkého trvan,

¢) rychly ndbor akénich potenciald moto-
rickych jednotek pfi volni kontrakci,

d) smiseny EMG nadlez byva u 1/3 paci-
entd, pritomny jsou takeé velké polyfazické
potencidly motorickych jednotek.

Velké polyfazické potencidly mohou byt
pfitomny také pfi DM, PM, rovnéz pfi
svalovych dystrofiich, a jsou projevem
chronicity onemocnéni, nejsou projevem
neurogenni etiologie.

3. Magneticka rezonance. Dobre zna-
zormuje atrofické svaly a signalové abnor-
mity v postizenych svalovych skupinach.
MR méiZe potvrdit charakteristicky vzorec
postizeni pfi IBM: quadriceps femoris, fle-
xory predlokti.

4. Histopatologické nalezy. Diagnosticka
kritéria pro IBM jsou uvedena v &asti
o histopatologiia v Tab. 1, 2. V stru¢nosti
sem patfi:

— mononuklearni zanétlivy infiltrat,

— vakuolizovana svalova vilakna,

— intracelularni depozita amyloidu a/nebo
elektronmikroskopicky nalez tubulofila-
menta.

Diagnostika

Plizivy vyvoj IBM a skutecnost, ze IBM je
v lékarské verejnosti malo znama, se po-
dileji na faktu, ze IBM byva diagnostiko-
vana v prliméru aZ 6 let po prvnich pro-
jevech onemocnéni.® 19 20. 21) Eyropska
a americka diagnosticka kritéria (klinic-
ka, CK, EMG, svalova biopsie) pro IBM
jsou prehledné& uvedena v Tab. 1, 2.019.21)
V Tab. 3 je diferencidlni diagnostika PM,
DM a IBM.

Vzacné familiarni formy inclusion body
myositis nutno odliSit od hereditarnich
myopatil s inkluzivnimi télisky (hereditary
inclusion body myopathies). Jde o he-
terogenni skupinu autosomalné domi-
nantnich nebo recesivnich onemocnéni
s variabilnim Kklinickym fenotypem.@"
Hereditarni formy myopatii s inkluznimi
télisky maji jistou podobnost se sporadic-
kou IBM, v&etné pritomnosti lemovanych
vakuol a filamentdznich inkluzi, ale zcela
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Tab. 3 - Diferencialni diagnostika zanétlivych myopatii (idiopatickych myozitid)

Dermatomyozitida Polymyozitida IBM
Pohlavi zeny > muZi zeny > muZi zeny > muZi
Vek pfi vzniku deti, dospéli > 20 let zejména >50 let
Kozni eflorescence ano ne ne

Distribuce slabosti

proximalne > distalné

proximalné > distalne

proximalne = distalné

Kreatinkinaza

norma, zvys. az 50nas.

zvySena az 50nasobné

norma, mime zvys.

Svalova biopsie

— perivaskularni a peri-myzialni
CD4+ a B bunky — depozita
komplementu v cévach; okluzivni
zapal kapilar, drobnych cév;
—perifascikulami atrofie svalovych
vlaken

— endomyzialni CD8* T bb. a
makrofagy

— variabilita velikosti
svalovych viaken

— kapilary a drobné cévy jsou
normalni

— endomyzidlni CD8+T bb

— vakuolizovana svalova viakna
(lemované vakuoly)

— depozita amyloidu

— tubulofilamenty 15-18 nm

(elektronmikroskopicky)

Reakce na imunosupresivni
lécbu

ano

ano

ne nebo minimalni

Pridruzena onemocnéni

10 % pacientl:

maligni nadorova onemocnéni
myokarditida

plicni fibroza

autoimunitni onemocnéni
kolagendzy

10-50 % pacientd:
myokarditida

plicni fibroza

autoimunitni onemocnéni
(tyreoiditidy, psoriaza,
myasthenia gravis,
hematologicka onemocnéni)

10 % pacientt
kolagendzy
sarkoiddéza

kolagendzy

chybi zanétlivé zmény a exprese antigen(
tfidy 1. hlavniho histokompatibilniho kom-
plexu. (19 22)

Lécba

Empiricky, z nekontrolovanych studii, ale
rovnéz z malého poctu kontrolovanych
prospektivnich studif je evidentni, ze pa-
cienti s IBM nereaguji na protizanét-
livou imunosupresivni a imunomodu-
laéni 1é¢bu.(" 2 620,21, 22)

Kortikoidy. Podle nékolika nekontrolova-
nych studii prednison u nékterych paci-
entl stabilizoval onemocnéni nebo pre-
chodné zlepSil svalovou silu, pozdéji vSak
IBM progredovala.® 20 Prednisonem se
sice dosahne redukce zanétu ve svalo-
vém tkanivu, u nékterych pacientd po-
klesne aktivita CK v séru, ale svalova sla-
bost progreduje a ve svalovém tkanivu se
zvySuje pocet svalovych vidken s obsa-
hem vakuol a amyloidnich depozit.©: 1921
Cytostaticka imunosupresiva (azathi-
oprin, metotrexat, cyklosporin, cyklofos-
famid, mykofenolat mofetil) kazuisticky
nekdy stabilizuji onemocnéni nebo jej
kratkodobé zlepsi, ale celkové nezpoma-
luji progresi IBM.(1- 2. 6,20, 21)
Intravendzni imunoglobululin.
Kontrolované studie porovnavajici IVig
s placebem nezjistily zadné signifikantni
Zlepseni svalové sily u pacientli s IBM.(19)
Empirické terapie. Podavani koenzymu
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Q10, karnitinu, antioxidant® se doporu-
¢uje na empirickém zékladé a u néekte-
rych pacientt mize mit jisty symptoma-
ticky benefit.(19 20

Lécba dysfagie. U nékterych pacien-
td s téZkou dysfagii je symptomaticky
ucinna krikofaryngedlni myotomie nebo
injekeni aplikace botulotoxinu do horniho
ezofagedinino sfinkteru.© 19

Ortotické pomucky. Kotnikové a kolenni
ortézy jsou dobre tolerovany. Jejich cilem
je zabrarovat paddm, které se vyskytui
v pokrodilejsich stadiich IBM.?2
Pohybova lé¢ba. Trénink svalové sily
a aerobni cviCeni se ukdzaly jako pro-
spédné. Pohybova terapie mlze sta-
bilizovat, nékdy dokonce zlepsit svalo-
vou silu a funkéni schopnosti pacient(
s IBM.@2)

Chirurgicky transfer Slach. Ztrata kon-
troly jemné motoriky prstl je jednou
z pricin zneschopnéni pacientl s IBM.
U nékterych pacientl se dosahne zlepSe-
ni funkce chirurgickym prekladem Slach
Z nejméné postizeného m. extensor carpi
radialis nebo m. brachioradialis na vyraz-
ngji postizené Slachy flexord.@! 22

Prognéza

Vétsina pacientd s IBM ma vyssi vék
a samotné onemocnéni nezkracuje délku
zivota. Onemocnéni je pozvolna progre-
dujici, nékteri pacienti po 5 letech trvani

potiebuji pfi chiizi pomdcky (hdl, berle)
a po 10-15 letech mohou byt odkazani
na vozik nebo jsou pfipoutani na I0zko.
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