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Oc¢ni projevy onemocnéni spojené s pritomnosti
protilatek proti myelin-oligodendrocytarnimu
glykoproteinu
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Onemocnéni s pozitivitou protilatek proti myelinovému oligodendrocytarnimu glykoproteinu (MOGAD) je relativné nova dia-
gnosticka jednotka, ktera se vyclenila ze spektra onemocnéni neuromyelitis optica (NMOSD), dfive nazyvaného také Morbus
Devic. Toto zénétlivé autoimunitni demyeliniza¢ni onemocnéni postihuje zrakovy nerv, michu a nékteré dalsi struktury centralni
nervové soustavy. Jeden z kardinalnich projev(i u dospélych pacientt je optickd neuritida (ON). U déti se onemocnéni manifes-
tuje jako akutni demyeliniza¢ni encefalomyelitida (ADEM). Hlavni diagnostickd kritéria jsou patrné zndmky demyelinizace CNS
a prikaz sérovych protilatek MOG-IgG.

Ataku optické neuritidy doprovazi tézky zrakovy deficit, ktery je ve vétsiné piipad(l az na Urovni pocitani prstd. Typicka je rela-
tivné dobra Uprava zrakovych funkci. Tizi o¢niho postizeni mizeme kvantifikovat pomoci OCT (optickd koherenéni tomografie),
kde i pfes dobrou Upravu zrakovych funkci nachdzime vyrazny ubytek nervovych vldken. Zmény jsou patrné v oblasti zrakového
nervu (pRNFL - peripapillary retinal nerve fiber layer) a makularni oblasti — gangliové buriky (GCL — ganglion cell layer) a vnitini
plexifomni vrstva (IPL - inner plexiform layer). Nasledkem probéhlé ataky optické neuritidy je riznd mira postizeni zrakovych
funkci a optického nervu. Mira postizeni je zavisla na véasném zahdjeni 1écby a nastaveni terapie chronické, aby se predeslo dal-
$im atakdm onemocnéni. Mezioborova spoluprace neurologa a oftalmologa je pfi diagnostice optickych neuritid velmi dllezita.

Klicova slova: neuromyelitis optica spectrum disorders (NMOSD), onemocnéni s pozitivitou protilatek proti myelinovému
oligodendrocytarnimu glykoproteinu (MOGAD), opticka neuritida, roztrousena skleréza (RS), opticka koherenc¢ni tomografie.

Ocular manifestations of disease associated with the presence of antibodies to myelin oligodendrocyte glycoprotein

Myelin oligodendrocyte glycoprotein antibody-positive disease (MOGAD) is a relatively new diagnostic entity that has emerged from
the spectrum of neuromyelitis optica disorder (NMOSD), formerly also known as Devic's disease. This inflammatory autoimmune de-
myelinating disease affects the optic nerve, spinal cord and some other structures of the central nervous system. One of the cardinal
manifestations in adult patients is optic neuritis. In children, the disease manifests as acute demyelinating encephalomyelitis (ADEM).
The main diagnostic criteria are visible signs of CNS demyelination and detection of serum MOG-IgG antibodies.

An attack of optic neuritis is accompanied by a severe visual deficit, which in most cases is at the level of counting fingers. A relatively
good adjustment of visual functions is typical. We can quantify the severity of the eye impairment using OCT (optical coherence
tomography), where, despite the good adjustment of visual functions, we find a significant loss of nerve fibers. Changes are seen
in the optic nerve (pRNFL — peripapillary retinal nerve fiber layer) and macular area — ganglion cells (GCL — ganglion cell layer) and
inner plexiform layer (IPL - inner plexiform layer). As a result of an attack of optic neuritis, there is a varying degree of impairment of
visual functions and the optic nerve. The severity of the disability is dependent on the timely initiation of therapy and the setting of
chronic therapy to prevent further attacks of the disease. Interdisciplinary cooperation between a neurologist and an ophthalmol-
ogist is very important in the diagnosis of optic neuritis.

Key words: neuromyelitis optica spectrum disorders (NMOSD), myelin oligodendrocyte glycoprotein antibody-associated disease
(MOGAD), optic neuritis, multiple sclerosis, optical coherence tomography (OCT).
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MOGAD onemocnéni

Onemocnéni s pozitivitou protilatek proti
myelinovému oligodendrocytarnimu glyko-
proteinu (MOGAD) je relativné nova diagnos-
tickd jednotka, ktera se objevem protilatek
proti myelinovému oligodendrocytarnimu
glykoproteinu (MOG-IgG) vy¢lenila ze spektra
onemocnéni neuromyelitis optica (NMOSD).
Myelinovy oligodendrocytarni glykoprotein
(MOG) je exprimovan oligodendrocyty v moz-
ku, miSe a obalech zrakového nervu a nachazi
se na povrchu myelinovych pochev. Prestoze
funkce tohoto relativné malo zastoupené-
ho myelinového glykoproteinu neni pfesné
znama, jeho poloha z néj ¢ini potencialni cil
imunitniho systému (Johns et Bernard, 1999).
Pfedpoklada se, ze MOG plsobi jako adhezivni
molekula na Urovni myelinu a reguluje stabilitu
mikrotubul@.

Patofyziologie MOGAD

S objevem autoprotilatek proti akvaporinu 4
(AQP4-1gG) a poté myelinovému oligodendro-
cytarnimu glykoproteinu (MOG-IgG) v roce
2007 se diagnéza NMOSD rozpadla na vice
podjednotek s ridznym patofyziologickym
podkladem (Ojha et al., 2020). MOGAD je au-
toimunitni demyeliniza¢ni onemocnéni cen-
tralniho nervového systému (CNS), které posti-
huje zvlasté zrakovy nery, distalni ¢asti michy
a dalsi struktury mozku (Reindl et Waters, 2019).
Specifickd patogeneze onemocnéni MOGAD je
stale predmétem vyzkumu. Nalezy viak nazna-
Cuji, Ze na destrukci myelinu se podili aktivace
komplementu aktivovaného autoprotilatkou
MOG IgG1 a/nebo bunééni cytotoxicita zavis-
14 na protilatkach za aktivace bunék vrozené
imunity. V histologickych nalezech u MOGAD
jsou typické perivenézni a splyvajici oblasti
demyelinizace v bilé hmoté a intrakortikalné,
reaktivna glidza a ¢astecné usetieni struktur
axonu. Nalezy se podobaji patologii akutni
diseminované encefalomyelitidy (ADEM), ktera
je v 50 % pfipadl asociovana s nalezem MOG
1g9G (Sechi et al., 2022).

Epidemiologie

Zastoupeni MOGAD onemocnéni je vzac-
né, incidence a prevalence je malo znama.
Evropské studie uvadéji incidenci 1,6-3,4 na
1 000 000 osob/rok (Cobo-Calvo et al., 2021).
Median véku je 20-30 let (Jurynczyk et al.,
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2017). Déti tvoii az polovinu pfipadi. Nebyly
zaznamenany vyznamné rozdily incidence
mezi pohlavimi (O‘Connell et al., 2020).

Fenotypy postizeni

Klinicky fenotyp silné zavisi na vé-
ku. U dospélych je zanét o¢niho nervu prv-
nim ptiznakem az u 50 % pacientli s MOGAD.
Opticka neuritida mUze byt izolovana (55 %),
nebo aZ v poloviné pfipadl oboustranna.
Dal$im projevem je transverzalni myelitida
(18 %) nebo projevy podobné akutni disemi-
nované encefalomyelitidé (18 %) (Jurynczyk
et al., 2017). Hovofime o tzv. optiko-spinalni
formé, se kterou se setkdvame u dospivajicich
adospélych. Prvni projevy u déti se li$i. Tam se
onemocnéni manifestuje jako akutni demyeli-
niza¢ni encefalomyelitida (ADEM).

Diagnosticka kritéria

Mezi MOGAD diagnosticka kritéria patfi:
opticka neuritida (monofazicka ¢i relabujici),
myelitida, encefalitida kmene, encefalitida
nebo kombinace ndlezu na MRI ¢i zrakové
evokovanych potencidlech (VEP). Hlavni dia-
gnosticka kritéria jsou patrné zndmky demye-
linizace CNS a priikaz sérovych protilatek MOG-
IgG (Jarius et al., 2018).

Opticka neuritida

Jednim z kardinalnich pfiznakd MOGAD
onemocnéni je optickd neuritida. Jedna se
o nejcastéjsi prvotni projev MOGAD u dospé-
lych pacientu a cCasto se vyskytuje i béhem
relapst onemocnéni (Jurynczyk et al., 2017).

Klinické priznaky

Neuritida je provazena akutni ztratou zra-
kovych funkci v rGzném rozsahu a témér vzdy
je spojenai s bolestivou motilitou bulbu. U déti
muZe byt tato bolest zaménéna za bolest hlavy
nejasné etiologie (Wilejto et al., 2006). Projevy
MOGAD optickych neuritid jsou rdzné. Mlize
se jednat o jednostranné i oboustranné ataky
neuritid, s téZkou ztratou visu (az poditani prs-
t0) a ¢astymi recidivami (Bartels et al., 2021). Dle
klinického obrazu délime neuritidy na dvé sku-
piny:intraokularni neuritidy (s edémem papily
ZN), které jsou u MOGAD castéjsi nez u RS-ON
¢i NMOSD-ON, a retrobulbarni neuritidy (zanét
lokalizovan za bulbem). Skupiny se od sebe
lisi oftalmoskopickym nédlezem, nicméné vy-
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voj a progndza obou forem je prakticky stejna
(Otradovec, 2003).

U retrobulbarni neuritidy vétsina postize-
nych pacient( pfichazi se zhorsenim zrakovych
funkci trvajici déle nez 24 hodin a zhorsujici
se v Case. Typicka je bolest za okem souvise-
jici s napinanim pochev ZN a je vyraznégjsi pfi
pohybu oka. V anamnéze ¢i predchorobi pa-
cienti mnohdy uvadeéji vyssi stresovou zatéz
¢ivirodzu (Diblik, 2011). Mezi kardindlni projevy
neuritidy patii zhorsend zrakova ostrost, jez
nelze vylepsit brylovou korekci. Neni typic-
ka variabilita potizi v ¢ase a je patrné snizeni
kontrastni citlivosti. Subjektivné je obraz na
postizeném oku vniman jako méné vyrazny
abarvy jsou méné syté (Pérez Bartolomé, 2015).
Vybavny je relativni aferentni pupilarni defekt
(RAPD) v rlizné tizi, coz svéd¢i pro onemocnéni
zrakové drahy. V nejlehcich pfipadech mize
byt reakce zornic pouze oblenénd, kdy reaguji
na osvit slabéji, v nejtézsich pfipadech dochazi
pfi osvitu paradoxné k jejich rozsifeni (tzv.
amauroticka reakce) (Jiraskova, 2001). Je to
dano postizenim aferentni ¢asti pupilarniho
reflexu postizeného oka a zachovanou afe-
rentni ¢asti pupilarniho reflexu nepostizeného
oka. Pfedni i zadni segment oka je v pfipadé
retrobulbarni neuritidy bez patologii. Plati zde
typické réeni: ,|ékar ani pacient nic nevidi.”

U intraokularni neuritidy jsou klinické
pfiznaky prakticky identické jako pfi neuri-
tidé retrobulbarni, vyjma bolesti za okem.
Oftalmoskopicky nachazime papilu neostrych
okrajli, prominenci zpravidla do 3 dioptrii (D),
nékdy doprovézenou hemorhagiemi a zanét-
livymi zménami (Otradovec, 2003) (Obr. 1).

K zékladnimu oftalmologickému vysetieni
patii i vysetfeni zorného pole, kde jsou patr-
né typicky centrdlni ¢i paracentrdini skotomy

Obr. 1. Foto fundu levého oka s intraokuldrnf

neuritidou optiku, neostfe ohrani¢enym tercem
a zvysenou ndplni Zilniho fecisté (pfistroj: Fundus
kamera Zeiss FF 450Plus, zdroj: archiv autorky)
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Obr. 2. Zorné pole oko pravé (120 st): bodové  (Obr. 2). Ke kvantifikaci velikosti edému a po-
vypadky v nasdinim kvadrantu, pacient s retro-

bulbdrni neuritidou (Pfistroj: Humphrey Carl Zeiss,
zdroj: archiv autorky)

souzeni dalsSiho vyvoje v ¢ase doplriujeme
vysetieni spektralné doménovou optickou
koheren¢ni tomografii (SD-OCT), zejména pe-
ripapilarni sken se zmérenim tloustky vrstvy
nervovych vldken (pRNFL) (Oertel et al., 2021)
(Obr. 3). Pokles pRNFL koreluje s tbytkem ner-
vovych vlaken v CNS (Svozilkova et al., 2016).

Obé formy neuritidy s odstupem tydna

- ool ' vedou k atrofii papily ZN. Rozdil je v jednot-

= l = 3 livych typech. U retrobulbarni neuritidy se
Rt jedna o atrofii parcialni prostou, zatimco
e

Obr. 3. SD-OCT-pRNFL: oko pravé u zdravého pacienta, fyziologicky ndlez (Pristroj: Heidelberg Spectralis,
zdroj: archiv autorky); linie tloustky pRNFL je zobrazena jako terc, o Sesti sektorech, riznych barevnych vy-
stupU. Dle barev (zelend, Cervend, Zlutd, modrd, fialovd) Ize usuzovat na normdini, suspektni & patologické
oblasti. Sektory jsou nasdlini (N), superonasdini (NS), inferonasdini (NI), tempordini (T), superotempordini
(TS), inferotempordlini (Tl) a kruhovitym stredem G

Obr. 4. SD-OCT - macular ganglion cell layer: Zobrazeni vrstvy gangliovych bunék (GCL), oko pravé, u
pacienta s diagndézou roztrousené sklerézy po probéhlé optické neuritidé (Pristroj: Heidelberg Spectralis,
zdroj: archiv autorky); ter¢, o Sesti sektorech, riznych barevnych vystupd. Dle barev (zelend, cervend,
Zlutd, modrd, fialovd) Ize usuzovat na normdini, suspektni ¢i patologické oblasti. Sektory jsou nasdini
(N), superonasdini (NS), inferonasdini (NI), tempordlini (T), superotempordini (TS), inferotempordlni (Tl) a
kruhovitym stfedem G
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u intraokuldrni neuritidy byva hranice papily
neostrd, tkan je kalnéjsi a odstupujici cévy jsou
opouzdiené. Obecné se takovy ndlez oznacuje
jako atrofie postneuriticka (Otradovec, 2003).

Uprava zrakovych funkci se lisi dle etio-
logie ON.

MR nalezy

VySetfeni magnetickou rezonanci je
metodou volby u pacientl s optickou neu-
ritidou. U pacient s MOGAD-ON nachazime
dlouhé Iéze v predni &asti zrakového nervu
s periorbitdlnim enhancementem a ¢asto
oboustrannym postizenim (Akaishi et al.,
2016). Intrakanalikuldrni segment, optické
chiasma a opticky trakt jsou postizen méné
nez u NMOSD-ON (Chen et Bhatti, 2020).

Dynamika pribéhu a nasledky

Ataku optické neuritidy doprovazi tézky
zrakovy deficit, ktery je ve vétsiné pfipadd az
na Urovni pocitani prstd. Na rozdil od NMOSD,
s pozitivitou protilatek AQP4-1gG, je Uprava
zrakovych funkci relativné dobra (Sechi et al.,
2022; Chen et al., 2018). Ve vétsiné pfipadl je
u MOGAD-ON dobréa rekonvalescence zrako-
vych funkci. V. mensim procentu (6-14 %) je
visus 20/200 a horsi. Nicméné i pfes relativné
dobrou Upravu zraku je patrné vyrazné po-
stizeni na OCT (pRNFL, IPL, GCL). Konecné
ztenceni vrstvy nervovych vldken pRNFL je
u MOGAD a NMOSD (AQP4-IgG) podobné
(Sechi et al., 2022). V porovnani s RS pacienty
je u MOGAD-ON vyraznéjsi postizeni jak na
OCT (pRNFL), tak i ve vysledné zrakové ostrosti
(Filippatou et al., 2020; Costello et Chen, 2021).

Ve viech pfipadech nachdzime postneuritic-
ké nablednuti papily ZN (Jitprapaikulsan et al.,
2018).

OCT nalezy

U MOGAD pacientd pozorujeme zmény
v oblasti papily (pRNFL) i makuly (Lizrova
Preiningerovd, 2020). Pfi akutni atace s edé-
mem papily ZN, jsou hodnoty pRNFL nad
zénou hodnot normativni databaze pfi-
stroje. Edém papily ZN je popsan az v 86 %
(Klistorner et al., 2008; Sechi et al., 2022). Po
probéhlé atace neuritidy pozorujeme v roz-
mezi 3-6 mésicl snizeni tloustky pRNFL
prakticky ve viech kvadrantech (Costello et
Chen, 2021). Nélez tézkého postizeni pRNFL

www.neurologiepropraxi.cz
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Obr. 5. SD-OCT pRNFL: oko levé po probéhlé optické neuritidé u pacienta s diagnézou MOGAD (Pfistroj:
Heidelberg Spectralis, zdroj: archiv autorky); linie tloustky pRNFL je zobrazena jako terc, o Sesti sektorech,
rdznych barevnych vystupd. Dle barev (zelend, cervend, Zlutd, modrd, fialovd) Ize usuzovat na normdini,
suspektni ¢i patologické oblasti. Sektory jsou nasdini (N), superonasdlini (NS), inferonasdini (NI), tempordini
(T), superotempordlni (TS), inferotempordini (Tl) a kruhovitym stredem G
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Obr. 6. SD-OCT pRNFL: oko pravé po optické neuritidé u pacienta s diagndzou roztrousené sklerézy
(Pristroj: Heidelberg Spectralis; zdroj: archiv autorky); Linie tloustky pRNFL je zobrazena jako ter¢, o Sesti
sektorech, riznych barevnych vystupd. Dle barev (zelend, cervend, Zlutd, modrd, fialovd) Ize usuzovat na
normdini, suspektni ¢i patologické oblasti. Sektory jsou nasdini (N), superonasdini (NS), inferonasdini (NI),
tempordini (T), superotempordini (TS), inferotempordini (Tl) a kruhovitym stredem G

4r

neni v korelaci s relativné zachovanymi zra-
kovymi funkcemi. Déle si mizeme viimnout
zmén na sitnici. Zmény ve vnitfnich vrstvach
sitnice jsou patrné zejména ve vrstvé gan-
gliovych bunék (GCL) a vnitini plexiformni
vrstvé (IPL) (Lizrova Preiningerova, 2020).
Popisovano je ztenceni fovey, a to i bez
ohledu na probéhlou optickou neuritidu
(Oertel et al.,, 2017). Ztenceni je prokazatelné
zejména ve vrstvé GCL a IPL (Obr. 4). Snizeni

www.neurologiepropraxi.cz

je vyraznéjsi u MOGAD pacientll ve srovnani
s onemocnénim RS (Filippatou et al., 2020;
Costello et Chen, 2021). Ztenceni vrstvy ner-
vovych vladken pRNFL je u MOGAD a NMOSD
(AQP- 4) podobné, vysledné zrakové funkce
se lisi (Sechi et al., 2022). Snaha studii je od-
lisit MOGAD-ON od jinych demyeliniza¢nich
onemocnéni projevujicich se ON. Nové bylo
zjisténo, ze MOGAD-ON ma vys3si hodno-
ty edému, tedy nardst pRNFL, ve srovnani

axi. 2023,24(2):98-102 /

s onemocnénim RS. To se jevi jako nadéjny
znak k odliseni onemocnéni v ¢asnych fazich
(Chen et al., 2022). Nasledky po probéhlé ON
svéddi pro vyraznéjsi ubytek pRNFL u MOGAD
pacientl oproti pacientliim s diagnézou RS
(Obr. 5, 6). To potvrzuje 5 studii ze 6, které jsou
zafazen v metaanalyze z roku 2020. Ve stejné
metaanalyze je popsan vyraznéjsi rezidual-
ni deficit zrakovych funkci po MOGAD-ON
ve srovnani s RS-ON (Filippatou et al., 2020).
U MOGAD-ON nebyla pozorovana preference
Ubytku pRNFL, jako je tomu u RS-ON, kde byva
typicky vice postizen temporalni kvadrant
(Lizrova Preiningerova, 2020).

Terapie

Pti 1é¢bé jakékoliv optické neuritidy je
nutné v prvni fadé vyloucit infek¢ni etiolo-
gii. Po vylouceni infektu se terapie zahajuje
podanim intravenézniho pulzu methylpred-
nisolonu, vétsinou 1 g/den, 3-5 dni po sobé
jdouci (Katz et al., 2007). Terapie akutni ataky
MOGAD-ON je identicka jako u jiné neinfekéni
ON (pt. RS-ON). Steroidni 1é¢ba je u vétsiny
MOGAD pacientl ucinna, problémem zuista-
vaji ¢asté rychlé relapsy a rozvoj dalsich 1ézi
CNS (Hacohen et Banwell 2019). V urcitych pfi-
padech je indikovéna terapie intravendznimi
imunoglobuliny (IVIG), typicky 0,4 g/kg/den
po dobu 5 dnd. Dle nékterych studii, mGze
pravé tato lé¢ba vést ke snizeni mnozstvirela-
psti (Chen et al., 2022). Pfi neefektu predchozi-
ho ¢&i po ¢asném relapsu po vysazeni steroidni
1é¢by se pristupuje k plazmaferéze (PLEX).
Optimalni 1é¢ba, jak predejit relapsdim, nenf
znama, dllezita je dlouhodoba imunosupre-
se jako prevence recidiv (Chen et al., 2020).
Dulezitost v odliSeni typické a atypické ON
je zejména pro odlisnou chronickou terapii
MOGAD a RS pacientti (Chen et Bhatti, 2020).
Chronicka terapie je zaloZzena na imunosupresi
riznymi preparaty dle odpovédi konkrétniho
pacienta. Podavaji se udrzovaci infuze IVIG,
zejména u détskych pacientt ¢i pacientl chro-
nicky nemocnych, kde by nebyla dlouhodoba
imunosuprese vhodna (Chen et al., 2022). Déle
jsou v chronické terapii pouzivany léky jako
azathioprin, mykofenolat mofetil, rituximab
(@antiCD20), tocilizumab (anti II-6 receptor),
ekulizumab (komplement C5), inebilizumab
(anti CD19) (Graf et al., 2021). Samotnou lécbu
vede neurolog.
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Zaver

Mezioborova spoluprace neurologa
a oftalmologa je velmi dilezita. Vzhledem
k tomu, ze analyza protildtek MOG-IgG trva
vétsinou minimalné dva tydny a v malych
titrech mohou byt hodnoty fale$né pozitivni,
je snaha zachytit a ¢asné diagnostikovat
onemocnéni i jinou metodou (napft. OCT).
Snaha vc¢asné diagnostiky je mimo jiné z da-
vodu lepsich vysledkl pii véasném podani
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