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Úvod 
Spinální svalové atrofie (SMA) jsou klinicky heterogen-

ní skupina onemocnění jejímž společným znakem je degene-
race předních rohů míšních, často i motorických jader hla-
vových nervů, bez známek postižení periferního nervu či ce-
rebrospinálních drah. Tomu odpovídá i klinický obraz one-
mocnění, kde dominuje výrazná svalová hypotonie s hypo- 
až areflexií končetin, svalová hypotrofie až atrofie s pozděj-
ším vznikem deformit, fascikulace (hlavně jazyka). SMA je 
po Duchenově svalové dystrofii druhé nejčastější neuromus-
kulární onemocnění, je to též druhá nejčastější příčina úmrt-
nosti kojenců na autozomálně recesivní onemocnění (7, 10).

Klasifikace
SMA je součástí široké skupiny chorob motoneuronu 

tzv. hereditárních motorických neuropatií (HMN). V rám-
ci společné HMN klasifikace dle Hardingové z roku 1993 je 
SMA dělena do kategorií podle lokalizace klinických obtíží, 
věku počátku obtíží, typu dědičnosti a progresi choroby (ta-
bulka 1). Tato klasifikace nezahrnuje ALS, progresivní sva-
lovou atrofii a progresivní bulbární paralýzu u dospělích.

V běžné praxi dětského neurologa se setkáváme převáž-
ně s klasickými proximálními formami. Jejich incidence se 
udává 1:20 000 živě narozených dětí (7). U těchto forem je 
zcela postačující již  dříve užívané dělení do čtyř respekti-
ve v dětském věku do třech základních skupin dle věku po-
čátku obtíží, motorického maxima pacienta (tabulka 2). 

Klinické formy
SMA typ I (m. Werdnig-Hoffmann) – těžká klinická for-

ma – zahrnuje 35 % všech případů SMA (3). Obtíže jsou 
často patrné již při narození, nebo se rozvíjejí do 6 měsí-
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Tabulka 1. Klasifikace dle Hardingové. Kritéria – lokalizace klinických obtíží, věk počátku obtíží, typ dědičnosti a progrese choroby (v závorce je 
uvedené dělení dle tabulky 2)
proximální typ I. časná infantilní forma, AR dědičnost (SMA typ I) 

typ II. chronická dětská forma, AR (SMA typ II, III)
typ III. počátek v dospělosti, AR (SMA typ IV)
typ IV. juvenilní forma, AD (SMA typ III)
typ V. počátek v dospělosti, AD (SMA typ IV)

distální typ I. juvenilní forma, AD, Počátek mezi 2.–20. rokem
typ II. počátek v dospělosti, AD, počátek mezi 20–40. rokem
typ III. lehká juvenilní forma, AR, počátek mezi 2.–10. rokem
typ IV. středně těžká juvenilní forma, AR, počátek mezi 4. měsícem a 20. rokem
typ V. postižení max na horních končetinách, AD
typ VI. těžká infantilní forma, AR
typ VII. postižení kombinované s postižením hlasivek, AD

bulbospinální X vázaná (Kennedy syndrom) počátek obtíží 
mezi 20–40 rokem věku
scapuloperoneální typ I, AD

typ II, AR (může být kombinována s kardiomyopatií či senzorickou neuropatií)
facioskapulohumerální AD či sporadický výskyt
okulopharyngeální AD 
bulbární HMN typ I spojený s hluchotou

HMN typ II 

Tabulka 2. Klasifikace SMA dle věku počátku obtíží, motorického 
maxima a průměrného věku života
SMA typ I. 
Werdnig-Hoffmann

obtíže do 6. měsíce věku, neschopnost 
samostatného sedu

SMA typ II. obtíže do 18. měsíce věku, neschopnost 
samostatné chůze

SMA typ III.
Kugelberg-Welanderová

obtíže po 18. měsíci věku, schopen 
samostatné chůze

SMA typ IV. obtíže po 30. roku věku, schopen samo-
statné chůze
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ců věku. Ve 35 % matky udávají snížené pohyby plodu (3). 
V klinickém obraze je těžká, rychle progredující svalová 
slabost s převážně proximální lokalizací, hypotonie s hy-
po- až areflexií. Časté jsou fascikulace jazyka. Děti nikdy 
nejsou schopny samostatného sedu. Výskyt bulbárního 
syndromu (vymizení dávivého reflexu) je nepříznivá pro-
gnostická známka, která průměrnou dobu života snižuje 
na 6 měsíců. 95 % dětí umírá do 18 měsíců věku (3). Příči-
nou úmrtí je zde respirační insuficience. 

SMA typ II – středně těžká klinická forma – jedná se 
o nejčastější formu všech SMA, udává se až 45 % (3). Kli-
nicky se periferní hypotonický syndrom objevuje do 18. 
měsíce věku. Obtíže mohou být patrné i před 6. měsícem 
věku, v těchto počátečních stadiích pak nejsme schopni ur-
čit klinickou formu SMA. Svalová slabost je ve většině pří-
padů symetrická, více vyjádřena na pletencích dolních kon-
četin (DK). Často dochází k rozvoji svalových kontraktur, 
mohou být patrné i pseudohypertrofie lýtek. Děti nikdy ne-
jsou schopny samostatného stoje či chůze. Obtíže pomalu 
progredují, délka života je zkrácena na 20–30 let (3). Příči-
nou úmrtí je opět respirační insuficience. 

SMA typ III (Kugelberg-Welanderova choroba) – lehká 
klinická forma – 8 % všech SMA (3). Zatím z neznámých 
příčin je zde vyšší procento chlapců (4). Klinicky se prv-
ní obtíže objevují v 95 % mezi 1. až 3. rokem. Věk počátku 
obtíží opět neumožňuje předpovědět průběh onemocnění. 
Prvním příznakem je porucha chůze jež je daná oslabením 
proximálního svalstva DK. Oslabení je symetrické s poma-
lou progresí, šíří se i na distální svalstvo DK, později i hor-
ních končetin (HK). V počátku choroby jsou patrné pseu-
dohypertrofie lýtek. Později může být přítomna i dysfagie 
a dysartrie. Děti se většinou dožívají dospělosti.

Během posledních let se ze skupiny proximálních 
SMA začala vyčleňovat skupina tzv. variant SMA (tabul-
ka 3). Pro tuto skupinu je zatím slučujícím znakem gene-
tické vyšetření s nálezem negativní mutace SMN 1 genu 
(viz níže). U každé varianty bylo do dnešního dne popsá-
no jen několik desítek případů, jedná se vždy o kombi-
naci příznaků SMA s abnormalitami jiných orgánů – př. 
VVV mozku, artrogrypózou atd. (postižení dalšího orgá-
nu je uvedeno v názvu varianty). U varianty SMA s respi-
rační isuficiencí byl již identifikován gen na chromozo-
mu 11q13-q21 (5).

Genetika
SMA v dětském věku je ve většině případů AR dědič-

nosti. AD dědičnost je popsána přibližně u 2% případů (na 

Tabulka 3. Varianty skupin SMA
SMA + cerebelární hypoplazie
SMA + pontocerebelární či cerebelothalamospinální degenerace
SMA + multifokální fraktury dlouhých kostí 
SMA+ paréza diafragmy spojená s respirační insuficiencí
SMA + vrozená vada srdce
SMA + artrogryposis
SMA + agenese corpus callosum

Obrázek 3. Přímá molekulární diagnostika SMA metodou konformačního polymor-
fizmu jednovláknových řetězců (SSCP – single strand conformation polymorfism)

Obrázek 1. Třáctiměsíční kojenec s diagnózou SMA 1. typu

Obrázek 2. Sedmiletý chlapec s diagnózou SMA 2. typu

1 pozitivní kontrola (del)
2 negativní kontorla (bez del)

3 pacient (negativní)
4 (pacient pozitivní)
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rozdíl od dospělích kde až 30 %), zcela výjmečně jsou po-
psány i případy XR dědičnosti (6).

Milníkem v molekulárně genetické diagnostice proximál-
ních SMA byl rok 1990, kdy bylo prokázáno, že proximální 
formy SMA mapují do oblasti 5q 11.2- q 13.3 (2). Později byla 
jako kauzální prokázána mutace v SMN genu (survival motor 
neuron gen) (8), který leží v této kritické oblasti ve dvou kopi-
ích, telomerické SMN 1 a centromerické SMN 2.

SMN 1 gen je mutován v 95 % proximálních SMA, za 
zbylých 5 % je odpovědná mutace jiného genu. Geny SMN 1 
a SMN 2 se liší pouze v pěti nukleotidech. Jedna ze změny, 
ležící v sedmém z devíti exonů, je zřejmě zásadní. Neproje-
vuje se při translaci, ale při sestřihu mRNA. V jejím důsled-
ku je pouhých 10–30 % produktů genu SMN2 úplných.

Mutace SMN 1 genu vede k projevům SMA, nevypo-
vídá však nic o fenotypu, ten je modulován počtem ko-
pií SMN2 genu a expresí dalších genů oblasti (NAIP, Bt-
f2-p44, C212/H4F). 

Nejčastějším typem mutace je homozygotní delece exo-
nu 7, nebo exonů 7 a 8 SMN 1 genu. U pacientů s  SMA 
typ I je tato delece prokázána v 98,6 % případů, u typu II 
a III v 93 % (8). Procento pozitivních delecí je výrazně vyš-
ší v dětském věku, než je tomu u dospělých. 

Ve FN Motol je od roku 2000 dostupná přímá moleku-
lárně genetická diagnostika SMA. Diagnostika je založe-
na na detekci delecí SMN1 genu. Na základě výše zmíně-
ných rozdílů v primární struktuře SMN1 a SMN2 genů je 
možné geny od sebe rozlišit metodou digesce – specifické 
restriktázy štěpí pouze DNA SMN2 genu, která obsahuje 
štěpná místa – delece SMN1 genu se projeví nepřítomnos-
tí nenaštěpeného fragmentu nebo metodou konformační-
ho polymorfizmu jednovláknových řetězců (SSCP – sing-
le strand conformation polymorfism), kdy je možné v poly-
akrylamidu přímo detekovat, které řetězce chybějí.

Patogeneze
Patogeneze onemocnění je i přes identifikaci SMN ge-

nu nejasná. Stále existují základní otazníky, jestli se jed-
ná o primární poškození těla motoneuronu nebo o poško-
zení axonu, které by druhotně vedlo k tomuto poškození. 
Na jedné straně například existuje in-vitro studie na nervo-
svalových kulturách, kde primární strukturální abnorma-
lita svalů ovlivňuje degeneraci motoneuronu (1). Jako pří-
klad opačné teorie je studie vycházející z patologických ná-
lezů v předních rozích míšních. U SMA je zde snížení po-
čtu motoneuronů, zbývající motoneurony jsou tzv. „balo-
novitě „rozšířené a vykazují určité atypické imunocytoche-

mické vlastnosti – akumulují atypicky fosforylovaná neu-
rofilamenta. Z těchto zjištění pak vychází teorie primární 
metabolické poruchy mikrofilament vedoucí k degeneraci 
motoneuronů (9).

Diagnostika 
Základem diagnostiky je objektivní nález, následují zá-

kladní odběry, kde kromě SMA I může být lehce zvýše-
né CK (maximálně pěti násobek normy). Při EMG vyšet-
ření je typický nález fibrilací a fascikulací, akční potenci-
ály mají vysokou amplitudu a prodlouženou dobu trvání, 
jsou často polyfazické, interference je snížená. K potvrzení 
diagnostiky může vést genetické vyšetření delece 7,8 exonu 
SMN 1 genu. Při negativním genetickém vyšetření je nutno 
provést svalovou biopsii. 

Diferenciálně diagnosticky připadají v úvahu metabolické 
vady (př. glykogenózy), kongenitální myopatie či svalové dys-
trofie, v širším okruhu i polymyostitidy a polyneuropatie. 

Terapie
Do dnešního dne neexistuje kauzální terapie. Zbývá te-

rapie symptomatická, jejímž cílem je předejít kloubním kon-
trakturám, deformitám páteře a respiračním infektům, tzn. 
intenzivní rehabilitace včetně lázeňské péče, ortopedická pé-
če – dlahy, ortézy a korzety, péče o respiraci – dechová reha-
bilitace a neinvazivní ventilace, zajištění pomůcek, jako jsou 
invalidní elektrické vozíky či jiné domácí pomůcky. Doporu-
čuje se úprava stravy, tak aby se snížila rizika obezity. Chirur-
gická terapie zahrnuje stabilizaci páteře a eventuální gastro-
stomii. Zde je nutné zdůraznit včasnou indikaci k intervenci, 
hlavně u pacientů s prognosticky dlouhou dobou přežití. Pé-
če o pacienty s diagnózou SMA je tedy mezioborová – neuro-
log, ortoped, pediatr, sociální a rehabilitační pracovník.

Součástí péče je i genetické poradenství s cílem pre-
vence narození postiženého dítěte. Pro rodiče, kteří jsou 
prakticky jistými heterozygotními nosiči delece SMN ge-
nu je v České republice několik let dostupná přímá prena-
tální diagnostika

Závěr
SMA je v dětském věku svou prognózou velice závaž-

né onemocnění. Znalost základních informací o průběhu 
a prognóze choroby může zmírnit a někdy i předejít klinic-
kým obtížím pacienta. Důležitá je spolupráce s rodinou. 
Velký význam by tudíž měl vznik svépomocného sdruže-
ní rodin pacientů se SMA. Dle našich vědomostí do dneš-
ní doby v České republice neexistuje.
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