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Myastenia gravis je neurologické autoimunitni onemocnéni, pro které je typicka svalova
unava. Vyskytuje se jako oc¢ni a generalizovana forma. Diagnostika a terapie by méla
probihat v myastenickych centrech. Myastenici mivaji pfiznaky mocovych cest, proto
je z pohledu urologa dilezité rozpoznat pfiznaky zatim nediagnostikované myastenie
gravis. V terapii urologickych onemocnénije tfeba se u téchto pacientl vyhnout medi-
kaci, ktera je kontraindikovana, respektive by mohla vést ke zhorseni pfiznakd myastenie.
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Patients with myasthenia gravis as seen by a urologist

Myasthenia gravis is a neurological autoimmune disease characterized by muscle
fatigue. There are two clinical forms: ocular and generalized. The disease should be
both diagnosed and treated in myasthenia centres. Myasthenia patients tend to have
urinary tract symptoms; therefore, for a urologist, it is important to recognize the

symptoms of myasthenia gravis that has not yet been diagnosed. In the treatment of
urological diseases in these patients, avoid medication that is contraindicated and/
or could lead to worsening of myasthenia symptoms.
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Myastenia gravis

Myastenia gravis (MG) je raritni autoimunitni
neurologické onemocnéni. Projevuje se nad-
mérnou svalovou slabosti a unavitelnosti kos-
terniho svalstva. Prevalence je 200 pacient(i na
1 milion obyvatel (Conti-Fine, Milani et Kaminski,
2006). Postihuje Castéji mladé Zzeny a starsi mu-
ze. Zakladem prenosu signalu na nervosvalové
ploténce je spravna funkce acetylcholinového
receptoru (AChR). Pfi MG dochdzi ke tvorbé pro-
tilatek, které funkci toho receptoru poskozuii.
Kromé autoprotilatek proti AChR byly detekova-
ny dalsi imunoglobuliny namifené proti svalové
specifické tyrozinkinaze (MuSK-muscle specific
kinase), ktera je nutna pro shlukovani a fosfo-
rylaci acetylcholinového receptoru (Huijbers
et al., 2014). U mladych pacient(i se mze na
vzniku onemocnéni podilet thymus, ve kterém
se nachazeji myoidni buriky, které exprimuji
na svém povrchu antigenni epitory AChR. Tyto

jsou rozpoznavany T burikami jako cizorodé.
Dochdzi k autoimunitni reakci aktivaci T a B lym-
focytl s naslednou tvorbou protilatek. Dalsi ty-
pem MG je paraneoplastickd forma asociovana
s thymomem v oblasti mediastina (Sieb, 2014).
Nezavisle na typu protilatek dochazi k redukci
poctu funkénich AChR. Pfi opakované stimulaci
nebo trvalé kontrakci dochézi rychleji k depleci
jejich zasob acetylcholinu, klesd amplituda po-
tenciall ve svalové bunice, kterd neni dostatecnd
k vygenerovéni svalové kontrakce. Vysledkem je
oslabeni svalové sily. Touto slabosti maze byt
postizeny jakykoli pfi¢né pruhovany sval.

V klinickém obraze dominuje kolisajici sva-
lova slabost a inavnost, zhorSena po zatézi
a zlepsujici se po odpocinku. Pacienti mivaji
zachovalou senzorickou inervaci, nebyva pfi-
tomna necitlivost, svalové bolesti nebo chvéni.
Mezi rizikové faktory zhorsujici svalovou sla-
bost patfi: hormondalni zmény, emocni stres,
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infekce, vy33i teplota okoli, medikace ovliviujici
nervosvalovy prenos a fyzicka zatéz. U pacien-
tG s MG byva postizeno vice svalovych skupin,
ale existuji i monofokalni formy. Prvnimi pfi-
znaky nejcastéji byvaji asymetrickd diplopie
anebo ptoéza vicka. Pokud jsou ovlivnény jen
okohybné svaly, tak se jedna o extraokularni
MG. U generalizované formy MG mohou byt
postizeny dalsi svalové skupiny - orofaryngeal-
ni, Sijové, pletencové, ale i respiracni. Zejména
u starsich pacientt je typickym pfiznakem po-
rucha artikulace (dyssartrie, rhinolalie, event.
dysfonie). Rychla progrese slabosti orofaryn-
gedlnich a respira¢nich svald mlze vyustit do
myastenické krize s respiracni insuficienci.

Diagnostika MG je zalozena na klinickém
obraze, vysetieni protilatek a EMG. U mladych
pacient( se doporucuje vyloucit patologii thy-
mu pomoci nativniho CT vy3etfeni mediastina.
Pfi podezieni na MG se jako zékladni vysetfeni
provadi Simpson(v test: pfi usilovném minu-
tovém pohledu vzhiiru dojde k asymetrické di-
plopii a ptéze vicka (Riggs, Riggs et John, 2004).
Terapie MG je symptomatickd. Konzervativnije
zaloZena na podavani inhibitord acetycholines-
terdzy, kterd enzymaticky hydrolyzuje acetyl-
cholin na nervosvalové ploténce. Jeji blokadou
dochazi k prodlouzeni ucinku na acetylcholinu.
Nejcastéji se pouzivd pyridostigmin anebo ne-
ostigmin. Nezadouci ucinky vyplyvaji z prolon-
govaného ucinku na muskarinovych recepto-
rech hladkych svall a ZIaz se sekreci, tento stav
mUize vyvolavat prjmy, nauzeu, zvraceni, sliné-
ni, slzeni a nékdy i bronchospasmus. Navic akti-
vaci svalovych nikotinovych receptord dochazi
ke svalovym kiec¢im a fascikulacim. Kumulaci
vysokych davek mudze dojit az k cholinergni krizi
s respira¢nim selhdnim (slabost dychacich sval(i
a bronchospasmus). DalSi moznosti je imuno-
modulac¢ni terapie pomoci kortikoid( a po jejich
selhdni jsou indikovana imunosupresiva, resp.
biologicka lé¢ba (azathioprin, cyklosporin A,
takrolimus, rituximab). U akutnich stavi v pfi-
padé myastenické krize je nutné podstoupit
plazmaferézu, resp. intravendzni podani imu-
noglobulinGi. MG miva ¢asto nepredvidatelny
prabéh. | bez Ié¢by se mohou stfidat aktivni
a klidova faze onemocnéni, kdy mohou byt pfi-
tomny pouze mirné ocni symptomy. Asi v 25%
pfipadl byva popisovana spontdnni remise
onemocnéni celkova nebo ¢aste¢nd (s dobou
trvani 4,6-17 let) (Grob, 1993).

RAVIS Z POHLEDU UROLOGA

Priznaky dolnich cest
mocovych u pacientti s MG

Pfi MG jsou postizeny kosterni svaly,
zatimco na vznik LUTS (lower urinary tract
symptoms) se spi$ podili hladka svalovina.
Proto z pohledu urotraktu se jevi nejrizikovéjsi
dopad MG na zevni externi sfinkter a svalové
dno pénevni.V kazuistikach byly publikovény
piipady pacientd s OAB (over active bladder)
symptomy a inkontinenci modi, ale také re-
tencni stavy (Antoniou et al., 2016; Marouani
et al., 2012). U starsich pacientl je obtizné
odlisit, zda mohou byt LUTS zplsobeny MG ¢i
subvezikalni obstukci pfi zvétsené prostatické
zlaze, komplikacemi diabetu anebo zménami
mocového méchyre v ramci starnuti muzd
a zen (Sakakibara et al., 2005; Sakakibara et
al., 2014). V klinické studii, ktera hodnotila pfi-
tomnost LUTS u pacienti s MG v porovnani
s kontrolni zdravou populaci, se na zakladé
dotaznikl a hodnoceni kvality Zivota zjistilo,
Ze u pacienti s MG byl zaznamenan vyssi vy-
skyt jimacich pfiznakt - frekventniho moceni,
nykturie a inkontinence moci v porovnani se
zdravou populaci. Vysledky navic ukazaly, ze
kvalita zivota vztazend k LUTS byla u paci-
entd s MG hodnocena jako vyznamné horsi
(Tateno, Sakakibara et Aiba, 2021). V této sku-
piné se stresova inkontinence moci vyskytla
jenu zen, s vy3sim rizikem vzniku u pacientek
s vy$sim stupném zdvaznosti MG hodnocené
pomoci MGFA skére (hodnoti klinicky stav
myastenie) (Tateno, Sakakibara et Aiba, 2021).
S ohledem na typ farmakoterapie MG byl u pa-
cientd uzivajicich inhibitory acetylcholines-
terazy a kortikoidy zaznamenan vyssi vyskyt
OAB symptom. Detruzorova hyperaktivita
(DO - detruzor overactivity) byva zplsobena
Castecnou lézi perifernich nervd (zejména
iritace a transmise jednotlivych nervovych
vlaken). U pacientt lIécenych pyridostigminem
muze dochazet k DO stimulaci svald detruzoru
(Obara et al., 2017). Stresova inkontinence byla
popsdana jen u Zen, coz se vysvétluje zvysenou
unavnosti zevniho sfinkteru, ktery je inervo-
van somatickymii sympatickymi nervy (Dixon,
Christmas et Chapple, 1990). Pro vznik nyktu-
rie je rizikovym faktorem noc¢ni polyurie vyvo-
lana kortikoidy (Joles et al., 1980). U pacientud
s MG byly popsany i retence moci. Nicméné
uloha inervace zevniho sfinkteru jako pficiny
obstrukénich priznaki zatim nenijasna. Zevni
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svérac je inervovan somatickymi a sympatic-
kymi nervy (alfal adrenergnireceptor). Iritace
perifernich nervi vede k zesileni transmise
lumbosakralnich autonomnich vldken, s rizi-
kem zénétlivych zmén a autoimunitni reakci
na tato vlakna (Sakakibara et al., 2007).

Rizikoveé léky z pohledu urologa

Celafada Iékl a toxinl mUze zplsobit exa-
cerbaci MG. Jednd se o myorelaxancia, néktera
antibiotika, analgetika, interni Iéky, psychofar-
maka (Pitha, 2004). Penicilamin, indikovany
v terapii revmatoidni artritidy, mize vyvolat
pfimo manifestaci MG. V onkologii mohou
vyvolat pfiznaky MG monoklondIni protilatky
pouzivané pfi biologické 1é¢bé. Obecné je
zakdzano pouzivat latky ovliviujici pfenos na
nervoveé svalové ploténce. Nasledujici odstav-
ce se zabyvaji farmakoterapii bézné uzivanou
v urologické praxi.

Terapie LUTS

Anticholinergika jsou u pacientd s MG
kontraindikovana. Pfi terapii syndromu hy-
peraktivniho méchyre je mozné pouzivat be-
ta3-mimetika. Po aplikaci botulinum toxinu
se mUzZe objevit svalova slabost i v oblastech
vzdalenych od mista aplikace. Dokonce byly
popsany i ptipady myastenické krize, proto
tato lé¢ba také patfi mezi kontraindikovanou
(Sakakibara et al., 2007; Staskin et al., 2020).
V terapii M-LUTS (ptiznaky dolnich cest moco-
vych u muzi) zplGsobené hyperplazii prostaty
se alfa-blokatory povazuji za méné rizikovou
medikaci pro myasteniky (www.mystenia-

gravis.cz).

ATB terapie uroinfekci

V populaci jsou infekce mocovych cest po
respira¢nich onemocnénich druhé nejcasté-
ji se vyskytujici, proto je z pohledu urologa
nutné védét, jaké jsou moznosti terapie u pa-
cientll s MG. Mezi zakazanou medikaci patfi
zejména aminoglykosidy, ciprofloxacin, imi-
penem, markolidy a chinolony. K antibiotikiim
s relativnim rizikem pro MG se radi amoksiklav,
tetracykliny a trimetoprim. Naopak se dopo-
rucuje uzivat cefalosporiny (18).

Kontrastni latky u vysetieni
PFi bézné diagnostice patologickych sta-

vl urotraktu i mimo néj by pacientim s MG
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neméla byt podavana kontrastnijodova latka,
protoze muze vést k exacerbaci onemocnéni.
Obecné se fadi mezi latky s relativni kontrain-
dikaci. Nicméné intravendzni podani kontrastni
latky je mozné u stabilnich pacientl s mirnou

formou MG (www.mysteniagravis.cz).

Terapie bolesti a vykony

v narkoze ¢i lokalni anestezii
Mezi kontraindikovanou medikaci patii

kombinace paracetamolu s psycholeptiky (gu-
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a lidokain. Mezi bezpe¢nou medikaci se radi

mesokain a novokain (www.mysteniagravis.cz).

Zaver

Myastenia gravis je v urologii predevsim
znama jako kontraindikace pouziti antimuska-
rinik. Jedna se o relativné raritni neurologické
onemocnéni. Tito pacienti ¢asto mivaji LUTS,
proto je mizeme v ambulanci potkavat. Z toho
davodu je nutné znat doporuceni, jak tyto paci-
enty lécit a které farmakoterapie se vyvarovat.

gic diseases: a urodynamic assessment. Urol Int. 2008;81:335-9.
13. Sakakibara R, Panicker J, Fowler CJ, et al. Is overactive blad-
der a brain disease? The pathophysiological role of cerebral
white matter in the elderly. Int J Urol. 2014;21:33-8.

14. Sakakibara R, Uchiyama T, Tamura N,etal. Urinary retenti-
on and sympathetic sphincter obstruction in axonal Guillain-
-Barré syndrome. Muscle Nerve. 2007;35:111-5.

15. Sieb JP. Myasthenia gravis: an update for the clinician. Clin
Exp Immunol. 2014;175(3):408-418.

16. Staskin D, Frankel J, Varano S, et al: International phase
Ill, randomized, double-blind, placebo and active contro-
lled study to evaluate the safety and efficacy of vibegron in
patients with symptoms of overactive bladder: EMPOWUR.
JUrol. 2020;204: 316.

17. Tateno F, Sakakibara R, Aiba Y. Lower Urinary Tract Symp-
toms in Myasthenia Gravis. Case Rep Neurol. 2021;13(2):490-498.
18. www.mysteniagravis.cz.



