skozenim nervové tkané béhem relaps(, které
byvaji velmi ¢asto zavazné. | pfes promptni
zahdjeni terapie relapsu byva rezidualni neu-
rologické postizeni (Wingerchuk et al., 2015).
Nejzavaznéjsim postizenim byva slepota jako
nasledek ON a tézké parézy az plegie v di-
sledku myelitidy. V pfipadé myelitidy v oblasti
kréni michy nebo u kmenového postizeni ma-
ze dojit k respiracni insuficienci az respira¢ni-
mu selhani. Onemocnéni muze byt i fatalni.

Odhadovana prevalence onemocné-
ni v Ceské republice je 1:100 tisic obyvatel
(Nytrova et Hordkova, 2015). Vyrazné vyssi je
vyskyt onemocnéni u Zen ve srovnani s muzi
(8:1) u AQP4-IgGPNMOSD pacientd. Median
pocéatku onemocnéni se pohybuje v jednotli-
vych studiich okolo 36 az 39 let (Bagherieh et
al., 2023; Nytrova et Dolezal, 2022; Nytrova et
al., 2015). Opticka neuritida je typicky prvnim
priznakem u pacientd s po¢atkem onemocnéni
ve druhé a tfeti dekddé Zivota. Pfiblizné 25%
pacientll ma prvni manifestaci onemocnéni
ve véku 50 let a vyse. Nejcastéjsim prvnim pro-
jevem NMOSD v této vékové skupiné je mye-
litida (Kitley et al., 2012). Koincidence s jinymi
autoimunitnimi onemocnénimi ¢i spektrem
autoprotildtek je pfiblizné u poloviny paci-
entd. Jedna se o autoimunitni thyreoiditidu,
Sjogrendv syndrom, systémovy lupus erythe-
matodes, antifosfolipidovy syndrom, myasthe-
nia gravis a dalsi (Nytrova et al.,, 2015).

Mezi diferencidlné diagnosticky zvazova-
na onemocnéni patfi zejména roztrousena
skleréza (RS), ktera svymi klinickymi projevy
muze byt v nékterych pfipadech podobna.
U RS v3ak tize atak nebyva tak zavaznd a u vét-
siny pacientd dochazi v priibéhu trvani nemo-
ci k progresi neurologického postizeni i mimo
relapsy (Portaccio et al., 2024). U vétSiny paci-
entl s AQP4-IgGPe?NMOSD nedochazi k pro-
gresi invalidity mimo relapsy (Wingerchuk
et al,, 2007), nicméné nelze viak vyloucit, ze
u Casti pacientl existuje subklinicka aktivita
nemoci, zejména pokud se hodnoti zmény
v oblasti sitnice a zrakovych nerv(i pomoci op-
tické koherentni tomografie (Etemadifar et al.,
2024). NMOSD se také odlisuje od ziskanych
demyeliniza¢nich onemocnéni likvorovymi
nalezy. U pacientl s NMOSD je pfitomnost
oligoklonalnich pasl jen v 16-38 % pfipad(,
béhem atak byva v likvoru pfitomna pleocy-
t6za, popf. zvysena koncentrace bilkoviny/
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albuminu (Jarius et al., 2013; Nytrova et al.,
2015). AQP4-1gG se rutinné v likvoru nevyset-
fuji, pro diagnostiku je zasadni jejich pozitivita
v séru, ale testovani likvoru maze byt zvazo-
vano u séronegativnich pacientd, u kterych
mUze dojit k ovlivnéni nélezu v séru dalSimi
okolnostmi, jako je lé¢ba, pfitomnost jinych
interferujicich protiladtek apod. (Wingerchuk
etal., 2015). Na MR mozku a michy je charakter
1ézi také odlisny. U pacientd s ON muze byt
zcela normalni nalez kromé postizeni zrako-
vych nerv( (Vanéckova et al., 2010). U akutnich
myelitid je na MR zobrazeni typickym nalezem
tzv. longitudindlné extenzitni transverzalni
myelitida (LETM), u které lozisko myelitidy do-
sahuje nebo presahuje délku tfi obratlovych
segmentl (Wingerchuk et al., 2015).

Pravé objev AQP4-1gG v roce 2004 umoz-
nil definitivni odlideni neuromyelitis optica od
RS a dalsich demyeliniza¢nich onemocnéni
(Lennon et al., 2004). Vyvijela se také diagnos-
ticka kritéria, pficemz nyni v klinické praxi vy-
uzivame kritéria z roku 2015 formulované me-
zinarodnim panelem odbornik( pro diagnézu
NMOSD. Zjednodus$ené tuto diagndzu muiZe-
me stanovit u pacientq, ktefi prodélaji alespon
jednu ataku, kterou mize byt ON, myelitida,
syndrom area postrema nebo jiny kmenovy
syndrom a prokazeme pozitivitu AQP4-1gG
v séru pomoci cell-based assay. U pacientl
s diencefalickym postizenim nebo cerebral-
nim syndromem je kromé pozitivity protildtek
potieba naplniti MR kritéria. MR kritéria jsou
podstatna také v pfipadé, ze neprokdazeme
AQP4-IgG v séru. V téchto pripadech je po-
tieba klinicka manifestace alespon ze dvou
mist CNS (minimalné jeden projevem musi
byt ON nebo myelitida nebo syndrom area
postrema). Mezi tyto MR charakteristiky fadi-
me napf. rozsahlé misni postizeni v podobé
LETM. V pfipadé ON se jedna zejména o vy-
loucenilozisek typickych pro RS na MR mozku
nebo rozsah zénétlivého postizeni zrakového
nervu dosahuje alespon poloviny jeho délky
a dalsi. V téchto pfipadech hovofime o AQP4-
IgG"INMOSD (Wingerchuk et al., 2015).

Objev AQP4-1gG mél také zasadni dopad
na pochopeni patofyziologickych mechanismu
tohoto onemocnéni. Stézejni je produkce pa-
togennich protilatek proti akvaporinu 4, ktery
je vyznamnou molekulou CNS, podilejici se
na vodni homeostaze, je pfevazné exprimo-
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van astrocyty v oblasti jejich vybézkd, které
jsou soucasti hematoencefalické bariéry (HEB).
Akvaporin 4 vSak exprimuiji i dal3i buriky v CNS,
jako jsou ependymové burky, Millerovy bun-
ky sitnice a dalsi. Exprese akvaporinu 4 nenf
vazéna pouze na CNS, ale je pfitomen v fa-
dé tkdnich, jako je plicni parenchym, ledviny
a dalsi. Patologické procesy jsou viak vazany
na CNS, pravdépodobné i proto, ze astrocyty
nemaji takovou ochranu proti aktivaci kom-
plementové kaskady v membranach téchto
bunék. Pokud dojde k prichodu patogennich
protilatek do CNS, ¢asto za podminek zvysené
permeability, kterd mudze byt napfiklad ovliv-
néna vyssimi koncentracemi interleukinu-6,
dochazi ke tvorbé imunokomplext a aktivaci
komplementové kaskady, ktera vede k uvol-
néni fady prozanétlivych molekul, jako jsou
anafylotoxiny C3a a C5a. Tyto molekuly funguji
také jako chemoatraktanty a podili se také na
aktivaci granulocytli a dalSich bunék, které pro-
stupuji pres HEB a vedou k poskozeni astrocytl
a dalsich bunék CNS, coz vede k sekundarni
demyelinizaci a ztraté neuront (Fujihara et al.,
2020; Takahashi et al., 2021). Dalsim z efektu
aktivace komplementové kaskady je formovani
komplext atakujicich membrany (MAQC), které
se také podileji na lyze bunék (cytotoxicita z&-
visla na komplementu). Uplatruje se také na
protilatkach zavisla bunééna cytotoxicita, pro
kterou je stézejni vazba bunék na protilatky po-
moci jejich Fc receptort (napt. NK buriky). V his-
tologickych nalezech Iézi pacientl s NMOSD
byly prokazany depozita aktivovaného kom-
plementového systému, nekrézy, demyelini-
zace a infiltrace rGznymi typy leukocytd, pro
akutni fazi je typicka pfitomnost granulocytt
(Takahashi et al., 2021).

Lécbu pacientl s NMOSD mlizeme rozdé-
lit na terapii relapsu, 1é¢bu cilici na prevenci
atak (udrzovaci nebo téz chronicka terapie)
a lé¢bu symptomatickou.

Terapie relapst prakticky spociva v bezod-
kladném zahajeni lécby vysokodavkovanym
methylprednisolonem (nej¢astéji 1g/den i.v.
v péti po sobé jdoucich dnech s nutnosti ta-
peru peroralnimi kortikosteroidy) a popfipadé
i aferetickymi metodami (vyménné plazmafe-
rézy nebo imunoadsorpce) (Hradilek, 2020).

U pacientl s AQP4-IgGPe*NMOSD mlzeme
z podstaty patogeneze onemocnéni v rdmci

dlouhodobé udrzovaci Ié¢by cilit na inhibici
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