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Smrt mozku

SLOVO UVODEM (

SMRT MOZKU

doc. MUDr. Svatopluk Ostry, Ph.D."2, prof. MUDr. Stefan Sivak, PhD.? - edito¥i hlavniho tématu

'Neurologické oddéleni, Nemocnice Ceské Budé&jovice, a. s., Ceské Budé&jovice

2Neurochirurgicka a neuroonkologicka klinika 1. LF UK v Praze a UVN - VFN, Praha
3Neurologicka klinika JLF UK a UNM, Martin

Ve vydani ¢asopisu Neurologie pro pra-
xi, které se Vam dostava do ruky, bude fe¢
o diagnéze smrti dle neurologickych kritérii,
v origindle: ,brain death/death by neurologic
criteria” (BD/DNCQ).

Je velmi obtizné si v mediciné predstavit
test, vysetieni, které nenizatizeno falesnou pozi-
tivitou, resp. negativitou. Diagnostika smrti moz-
ku je natolik specifickou klinickou situaci, kde
falesné pozitivni vysledek neni pfipustny. Tzn.
nesmi byt prohlasen za mrtvého pacient, u kte-
rého smrt skute¢né nenastala. Historie dllezitost
dodrzeni této podminky pouze potvrzuje.

»Smrt ¢loveka je prirodzena sucast kolobe-
hu Zivota, finalna faza bytia” - takto zacina
¢lanok o mozgovej smrti od bratislavskych au-
torov z roku 2015 v hlavnej téme Neurolégie
pre prax (Martinkova et al., 2015). Za tych 10
rokov sa legislativny rdmec diagnostiky moz-
govej smrti v Ceskej a Slovenskej republike
vyraznejsie nezmenil. To, ¢o sa viak za tych 10
rokov zmenilo, je Sirka vedeckého poznania,
o ktoré sa moze zainteresovany klinik opriet
pocas celého procesu diagnostiky mozgove;j
smrti (BD - brain death) alebo diagnostiky smr-
ti podla neurologickych kritérii (DNC - death
by neurologic criteria).

Preto sme si so spoluautormi dali za ciel

priniest v hlavnej téme predkladaného cisla
najnovsie poznatky tykajuce sa medicinskej
diagnostiky mozgovej smrti.

www.neurologiepropraxi.cz

Stanoveni smrti mozku je predevsim dia-
gndza klinicka. ZpUsob klinického neurologic-
kého vysetienii interpretace klinického nalezu
maji byt shodné bez ohledu na to, kym bylo
vysetfeni provedeno.

Avsak legislativa spojena zejména s dar-
covskym programem se regionalné lisi, ackoliv
jinak narody k sobé& mohou mit velice blizko.
Znac¢nda mira odlisnosti je v potfebé pomoc-
nych ,potvrzujicich vysetteni”. Pro potvrzujici
vysetreni plati stejna podminka, jako pro vyset-
feni klinické. Proto metodika provedenii hod-

noceni musi byt standardizovana a jednotna.

V ivodnom ¢lanku uvadzame problema-
tiku definovania a stanovovania smrti jedinca
do sirsieho historického kontextu — od novo-
veku az po sucasnost. V druhom ¢lanku popi-
sujeme pravny rdmec a samotny postup dia-
gnostiky mozgovej smrti v Ceskej a Slovenske;j
republike, ako aj ich vzajomné porovnanie.
Sucastou ¢lanku je aj diskusia o Uvodnych
predpokladoch a kontraindikacidch diagnosti-
ky BD/DNC. Som velmi rad, Ze za cesku stranu
prijala spolugaranciu na ¢lanku doc. MUDr.
Eva Pokornd, CSc. z Transplantcentra IKEM-u.
Spravna metodika klinického neurologického
vysetrenia a apnoického testu je predmetom
tretieho ¢lanku MUDr. Hollého. Posledné dva
¢lanky s venované potvrdzujicim (konfir-
maénym) vy$etreniam mozgovej smrti. Stvrty
¢lanok definuje presnd metodiku evokova-

Cilem kolektivl autor( bylo pfinést uce-
lenou informaci o podminkach a metodice
predevsim klinické neurologické diagnostiky,
a nékterych pomocnych vysetfeni. Autofi maji
za to, Zze detailni popis s ndzornymi ukazkami
vysetfeni kmenovych reflext umozni zakotvit
jednotu v klinickém vySetfovani i sprdvnost
interpretace klinického nalezu. Metodicky
spravné provedené vysetieni by pak mélo
byt spolehlivou oporou pro dalsi rozhodovani
klinika.

doc. MUDr. Svatopluk Ostry, Ph.D.

nych potencialov a piaty sa venuje vyznamu,
vyhoddm a nevyhodam jednotlivych zobrazo-
vacich metéd v diagnostike BD/DNC.

Chcel by som podakovat spolugaran-
tovi hlavnej témy, primarovi doc. MUDr.
Svatoplukovi Ostrému, Ph.D., za spolupracu
a obohacujuce diskusie, ako aj vietkym spo-
luautorom za namahu, ktord venovali priprave
svojich ¢lankov.

Prajem citatelom, aby sa im tato vazna
téma dobre ¢itala a aby v ¢ldnkoch nasli vela
zaujimavych a podnetnych informdcii.
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HISTORIA DEFINO ANOVENIA SMRT

Historia definovania a stanovenia smrti

prof. MUDr. Egon Kuréa, PhD., FESO, prof. MUDr. Stefan Sivak, PhD.
Neurologicka klinika JLF UK a UNM, Martin

Stanovenie smrti ¢loveka je vieobecne bezproblémové a nevyzaduje Specialne vzde-
lanie ani zru¢nosti. V malej ¢asti pripadov ale nie je vobec jednoduché urcit, &i je osoba
mrtva alebo ziva. Situaciu komplikuje aj potreba definovat cas a pri¢inu smrti. Autori
v ¢lanku rozoberaju historiu definovania a stanovenia smrti cloveka od 18. storocia (ob-
dobie akceleracie anatomicko-fyziologického poznania) az dodnes. Osobitny zretel je
venovany konceptu pouzivanému v poslednom polstoroci, a to smrti mozgu zalozenej
na neurologickych kritéridch. Zaroven zdéraznuju, ze problematika smrti je kombina-
ciou odborne medicinskych, morélne etickych, filozoficko-nabozZenskych a legislativne
pravnych aspektov spolu s emociondlnym pozadim ludi blizkych zomretym osobam.

Klacové slova: smrt mozgu, stanovenie smrti na zaklade neurologickych kritérii,
histdria, etika, legislativa.

The history of defining and determining death

Determining a person’s death is generally unproblematic and requires no special edu-
cation or skill. In a small proportion of cases, however, it is not at all easy to determine
whether a person is dead or alive. The situation is further complicated by the need to
define the time and cause of death. In the article, the authors discuss the history of defin-
ing and determining the death of a person from the 18th century (a period of accelerated
anatomical-physiological knowledge) until the present day. Particular attention is paid
to a concept used in the last half-century, namely brain death based on neurological
criteria. Also, emphasis is placed on the fact that the issue of death is a combination of
professional-medical, moral-ethical, philosophical-religious, and legislative-legal aspects
along with the emotional background of those who are close to the deceased ones.

Key words: brain death, determining death based on neurological criteria, history,
ethics, legislation.

Uvod

Proces stanovenia smrti ¢loveka a kontro-
verzie, ktoré ho sprevadzaju, bol v poslednych
60 rokoch doplneny o novu kvalitativnu ce-
rebralnu Uroven. Problém nespociva ani tak
v tom, ¢o smrt jedinca predstavuje a mftve
teld maju svoje charakteristické ¢rty. Vo vac-
Sine pripadov dokazeme (aj laickd verejnost)
identifikovat mftve osoby, ale aj mftve zvie-
ratd alebo rastliny. Existuje vSak nezanedba-
telny pocet pripadov, ked' nie je vébec jasné
(ani lekdrom), ¢i je osoba ziva alebo mftva.
Naviac ur¢enie presného ¢asu Umrtia jedinca

je daldou vyzvou v tomto kontexte. Zasadny

www.neurologiepropraxi.cz

vyznam maju diagnostické kritéria smrti a po-
uzité vysetrovacie metdédy. Rovnako doélezité
je zabranit chybnému stanoveniu smrti ziju-
cich 0s6b (tzv. zdanlivo mftvi). Smrt ¢loveka
sa stala viac komplexnym fenoménom, na
pochopenie ktorého uz nepostacuju zdedené
a naucené instinkty.

Filozoficky pozname dva zakladné prin-
cipy definovania zivota. Prvy predstavuje
tzv. centralisticka tedriu, ked je ,Zivotna sila
alebo princip” sustredeny v jednom alebo
viacerych organoch tela. Druhy predstavu-
je tzv. decentralisticku teodriu, podla ktorej
je ,zivotny princip” zastupeny disperzne vo

I Noiirnl nravi D
/ Neurol. praxi. 20
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) HLAVNI TEMA
HISTORIA DEFINOVANIA A STANOVENIA SMRTI

vsetkych orgdnoch, tkanivéch a bunkach lud-
ského tela (Powner et Ackerman et Grenvik,
1996). V stredoveku zakazovala pitvy ¢loveka
cirkev. Pitvy zvierat ich zdaleka nemohli plno-
hodnotne nahradit. Prvi ucebnicu anatémie
¢loveka napisal anatém z Bologne Mondino
dei Lucciv roku 1316 a Univerzita v Padove ju
schvalila ako kmenovy material pre Studium
humdénnejanatémie (Singer, 1957).V Prahe vy-
konal prvu verejnu pitvu Slovak Jan Jessenius
z Turcianskeho Jasena v roku 1600 (Biograficky
lexikén Slovenska, 2010). Lekérske vedomosti
o anatomii a fyzioldgii ¢loveka boli v eurdp-
skych statoch prakticky do 17. storocia vyrazne
obmedzené, z ¢oho vyplyvalo skreslené (mno-
hokrat az mystické) chdpanie smrti organizmu.

AZv 18.storoci sa zacina dominantne uplat-
novat tzv. kardiorespira¢na definicia smrti. Trvalé
zastavenie dychania a ¢innosti srdca znamena
smrtjedinca. Avsak vzhladom na technické moz-
nosti bola diskrepancia medzi teériou a praxou
- t.j. spolahlivé vyli¢enie dychovej a srdcovej
¢innosti bolo mnohokrat problémové, ¢o napr.
viedlo k pred¢asnym pohrebom (teda k pocho-
vaniu zivych os6b) (Whetstine, 2008).

Strach z pochovania zivého ¢loveka bol
neskor doplneny o informacie o odlozenom
ozivovani. Napriklad pstruh zahrabany v sne-
hu niekolko dni (zmrazeny) je schopny ozit,
ked mu je neskor prinavratena normélna te-
lesna teplota. Analogické zistenia boli zname
aj pri dalsich, nizsich formach Zivota (Cervy,
slimaky). Vyvstala otazka, aky ,hibernaény”
potencial ma ludska bytost. Boli zname aj in-
formacie o fakiroch, ktori dokazali mentélne
ovplyvnit svoju dychovu, obehovi a metabo-
lickd aktivitu, ako aj stav vedomia a telesnej
teploty na dlhé dni a tak dosiahnut urcity stav
blizky smrti (life-in-death) s naslednou pinou
obnovou Zivota. Toto vietko do urcitej miery
zneprehladnovalo rozhranie medzi Zivotom
a smrtou (Pernick, 1988; Tebb et Vollum, 2014).
Bezprostredné ozivovanie sa tykalo aj oséb
s nahlym zlyhanim vitalnych funkcii - teda
klinicky mftvych ludi. Podkladom bol objav
priamej masaze srdca, ale aj kardidlnej ele-
ktroresuscitacie (defibrilacie) a umelej pltcnej
ventilacie. Moznosti vtedajsej redlnej mediciny
a absurdné predstavy verejnosti sa v tom ¢ase
mierne premiesali, k ¢comu vyrazne prispel aj
prvy vedecko-fantasticky roman Frankenstein
alebo moderny Prometeus od Mary Shelley

Obr. 1. Frankensteinovo monstrum — umely ¢lovek z kultového filmu z roku 1931 podila literdrnej pred-

lohy M. Shelley

zroku 1818 (Obr. 1). Od zadiatku 20. storocia
nebolo vynimoc¢né, Ze pri ndhlom umrti na-
sledovali pokusy o oZivenie (resuscitdciu) a az
potom sa konstatovala smrt.

Rozvoj orgdnovych transplantécii v 20.
storo¢i upriamil pozornost na mozog, ktory
fakticky ako jediny nie je mozné transplanto-
vat. Vznikaju néazory, ze prave mozog je nosi-
telom ,Zivotného principu®, ktory integruje
a zastreduje ¢innost vietkych ostatnych orgé-
nov a jeho funkénost je tym, ¢o oddeluje Zivot
od smrti. Trvaly zanik ¢innosti celého mozgu
(mozgu ako celku) spésobuje v priebehu krét-
keho ¢asu metabolicky (hormondlny), obehovy
(osmoticky) a inflamacne toxemicky rozvrat
organizmu s kone¢nym zastavenim srdcovej
¢innosti. Casovy odhad hovoril o niekolkych
dnioch (najviac dvoch tyzdnoch) od ukoncenia
mozgovej ¢innosti (Ad Hoc Committee of the
Harvard Medical School, 1968). Takto zacala éra
tzv. smrti mozgu ako alternativneho kritéria ku
kardiorespiracnému kritériu pri definicii ludskej
smrti a predstavovala novy spdsob stanovenia
smrti v obdobi intenzivnej medicinskej starost-

livosti a umelej plucnej ventilacie.
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Diagnostické
a konfirmacné testy smrti
Ako uz bolo povedané, zastavenie dy-

chania a ¢innosti srdca nebolo v tom obdobi

niekedy mozné jednoznacne stanovit. Preto

lekdrska komunita navrhla cely rad diagnos-

tickych a konfirmacnych testov, ktoré mali

ulahcit potvrdenie smrti jedinca a zéroven

minimalizovat moznost omylu. Uvedieme

niektoré z nich, ktoré boli datované priblizne

do roku 1800 (Alexander, 1980; Pernick, 1988):

B testy nacitlivost (napr. vstreknutie horcice
do nosa, vpichnutie dlhej ostrej ihly pod
necht, popalenie koze, extrémne silny
zvukovy podnet),

B zrkadlo pred nos a/alebo usta,

B tlak na o¢nu gulu spdsobi trvald deforma-
ciu zrenice (Ripault),

B stmavnutie a zneprehladnenie rohovky
(Larcher),

B atonicky andlny zvierag,

B ndadoba s vodou sa polozi na brucho oso-
by - sleduje sa pohyb vodnej hladiny,

B injekcia amoniaku subkutanne nesposobi
viditelnu zépalovu reakciu (Monteverde),

www.neurologiepropraxi.cz
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Obr. 2. Schéma Specidinej bezpecnostnej rakvy
podla kazatela Pesslera z roku 1798

Obr. 3. Hororovd poviedka od Edgara Allana Poea
,The Premature Burial” z roku 1844

THE PRE MATURE

BURIAL

R R N A e

EDGAR ALLAN POE

B zavedenie lesklej kovovej ihly do svalu
nesposobi jej hrdzavenie (Cloquet),

B ligatura prsta nespoOsobi stmavnutie
a kongesciu distalnej ¢asti (Magnus),

B nepulzujuce bledozlté artérie (Davis,
Leon),

B vpichnutie ihly do srdca a sledovanie po-
hybu zéstavky na ihle (Balfour),

B incizia v interkostalnom priestore a palpa-
cia srdca (Foubert),

B sval nereaguje na elektricku stimuldciu,

B pritomnost rigor mortis,

B pritomnost hnilobného procesu.

Po precitani zoznamu je zrejmé, ze validita
(senzitivita a Specificita) jednotlivych testov
je vyrazne rozdielna. Rigor mortis je teoretic-
ky mozné zamenit so svalovou hyperténiou
inej etioldgie (rigidita, kataténia). Hnilobny
proces moéze byt pritomny aj u Zivych (gan-
gréna, lepra). Niektoré testy su dokonca inva-
zivne a potencialne nebezpecné (posudenie
akcie srdcového svalu - testy podla Balfoura
a Fouberta).

Logicky pristup v rdmci rozhodovacieho
procesu musel nevyhnutne zahrnut aj po-
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zorovanie osOb prehlasenych za mftve po
urcity cas. S tymto cielom vznikali v 18. storo¢i
marnice uréené na observaciu pred samot-
nym pochovéavanim (Powner et Ackerman
et Grenvik, 1996). Kadavery boli obmotané
textilnym pasom pripojenym na samostatny
zvoncek nad kazdym |6zkom. Pripadny pohyb
tela vyvolal zvonenie, ktoré privolalo perso-
nal marnice. V drvivej vacsine pripadov viak
zvonenie znamenalo pohyb tela v désledku
expanzie mftvolnych hnilobnych plynov a nie
ozivenie zdanlivo mftvej osoby. Medzi iné
zaujimavé, ale skor excentrické riesenia pa-
trili vynalezy Specialnych rakiev, ktoré umoz-
fovali komunikaciu zvnutra truhly obrazne
povedané s povrchom zemskym. V 18. a 19.
storoci boli navrhnuté rézne typy takychto
bezpelnostnych rakiev. Asi najzndmejsia je
rakva podla nemeckého kazatela Pesslera,
z ktorej mohol ¢lovek vyslat signal, ze Zije po-
tiahnutim Snury spojenej mimo truhly opat so
zvoncekom (Obr. 2) (Whetstine, 2008).

V priebehu 19. storocia sa postupne obja-
vuju viac sofistikované diagnostické testy, ktoré
posunuli proces stanovenia smrti na kvalita-
tivne vyssiu Uroven. Vynalez stetoskopu (fo-
nendoskopu) umoznil auskulta¢né posudenie
¢innosti srdca. Oftalmoskopia (fundoskopia)
s vysokou presnostou zobrazila napln aj prie-
tok krvi cievami sietnice. Pouzitie teplomerov
prinieslo objektivny pohlad na ur¢enie telesnej
teploty, ktoré ma tiez svoju vypovednu hod-
notu. V roku 1910 bola prvykrat pouzita fluo-
roskopia X [u¢mi hrudnika a brucha (RTG) na
posudenie pohybu vnutornych organov ako
znamok Zivota (Pernick, 1988; Iserson, 2001).

Problematika zdanlivo mitvych
Je historicky mnohondsobne overenou
a potvrdenou skuto¢nostou, ze k pochova-
niu zdanlivo mftvych os6b (teda Zivych ludi)
dochadzalo opakovane. Literdrne tému po
prvykrét uchopil v krétkej hororovej poviedke
Edgar Allan Poe v roku 1844 (Obr. 3). Bruhier
d'Ablaincourt z Pariza uvadza 72 os6b chyb-
ne prehlasenych za mitvych iba v roku 1742.
Zaujimavé udaje poskytuje dalej napr. praca
francuzskeho lekara Josata, ktory v 19. storoci
skiimal subor os0b, ktoré boli Uradne prehla-
sené za mrtve a ktoré nasledne (prekvapivo)
ozili. Uvadza 30 os0b, ktoré ozili v ¢ase od 2
do 8 hodin, 58 0séb v ¢ase od 8 do 15 hodin,
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47 0s6b od 15 do 20 hodin, 20 os6b od 20
do 36 hodin a 7 0s6b od 36 do 42 hodin po
konstatovani smrti (Iserson, 2001). Omnoho
impresivnejsie posobia na citatela konkrét-
ne pripady. Dve recentne pochované zeny
v Skotsku v 17. storo¢i (pripad Elphinstone
a pripad Erksime) nec¢akane ozili, ked' sa vy-
kradaci hrobov pokusali ukradnut ich Sperky
(druhej z nich chceli kvoli prsteriu odrezat
prst). Podpornym faktorom pri nespravnom
konstatovani smrti bolo aj pdsobenie velkého
poctu roznych Sarlatdnov, ktori sa vydavali
za lekarov, obzvlast vo vidieckom prostredi.
Druhou pri¢inou bolo rychle a hromadné po-
chovavanie ludi pri epidémiach (napr. cholera,
mor, kiahne), ako jeden z hlavnych bariéro-
vych postupov na obmedzenie Sirenia infek-
cie. Dal$im potvrdenim pochovania zivych
0s6b su nélezy pri rudeni cintorinov (napr.
kostrové nélezy oséb otocenych na brucho
a tvarou k zemi, s dislokovanymi koncatinami,
s frakturami koncatin, s potrhanym Satstvom)
(Tebb et Vollum, 2014). Zdanliva smrt ako pre-
chodny fenomén je najcastejsie zapric¢inena
hypoxiou, mozgovou prihodou, intoxikaciou,
hypotermiou, hystériou, psychotickou kata-

plexiou alebo r6znymi komatéznymi stavmi.

Vznik koncepcie smrti mozgu
(brain death — BD)

V roku 1956 opisali Lofstedt a von Reis
Sest hiIbokokomatdznych pacientov na ume-
lej pltcnej ventilacii s hypotenziou, polyuriou
a hypotermiou. Angiografické vysetrenie uka-
zalo absenciu cerebrélnej perfuzie. Pacienti
zomreli na zastavenie srdcovej ¢innosti v ¢a-
sovom rozpati 2-26 dni. Pitva potvrdila pokro-
¢ila difuznu nekrézu mozgu (Lofstedt et von
Reis, 1956). V podstatne znamejsej praci z roku
1959 Mollaret a Goulon oznacuju pacientov
v takomto stave pojmom ,coma dépassé”, co
sa stava zadkladom buducej koncepcie tzv. BD
(Mollaret et Goulon, 1959), ktord bola publi-
kovana v roku 1968 ako Harvardské kritéria
definujuce ireverzibilni kdmu ako BD, ktora sa
povazuje za ekvivalent smrti ¢loveka (Ad Hoc
Committee of the Harvard Medical School,
1968). Trvald strata vedomia a tym neschop-
nost ziadnych socialnych a interpersonalnych
interakcii sa povazuje za smrt ¢loveka ale-
bo stav rovnocenny smrti. Naviac sa vObec

nepochybovalo o tom, Ze po néstupe trvalej
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apnoickej kdmy s nekr6zou mozgu dochadza
v kratkom case k obehovému a metabolické-
mu rozvratu celého tela so zastavenim cin-
nosti srdca.

Vroku 1981 vznikd dokument UDDA
(Uniform Determination of Death Act), ktory
zohladnuje medicinske, pravne a etické stran-
ky so zaverom: 1. ireverzibilné zastavenie obe-
hu a dychania alebo 2. ireverzibilny zanik funk-
cii celého mozgu vratane mozgového kmena
sa povazuju za smrt ¢loveka (stanovenie smr-
ti musi naplnit prijaté odborné standardy)
(President's Council on Bioethics, 1981). Tento
dokument bol akceptovany vietkymi statmi
USA a nasledne sa rovnaké alebo analogické
pravidla prijimali v dalSich krajinach vratane
CR a SR. Obsahuju podmienky neurologic-
kého nélezu a pripadnu potrebu opakova-
nych neurologickych vysetreni, trvanie nevy-
hnutnej observacie pacienta, moznost alebo
povinnost pouzitia roznych konfirmacnych
testov (napr. angiografia, EEG), ako aj zoznam
stavov napodobujucich BD, ktoré musia byt
diagnosticky vylu¢ené (napr. intoxikacie, me-
tabolické rozvraty, hypotermia).

Diskrepancie medzi BD
a smrtou cloveka

Koncept BD, ktord je nezvratne v relativne
kratkom case nasledovana smrtou celého orga-
nizmu, nebol vytvoreny Gcelovo pre transplan-
ta¢né ciele. Caro nechceného, ako to uz v Zivote
byva, ale spbsobilo, Ze prave ireverzibilnd BD
alebo presnejsie povedané ,stanovenie smr-
ti na zdklade neurologickych kritérii“ (Brain
Death/Death by Neurological Criteria — BD/
DNC) zdsadnym spdsobom umoznilo rozvoj
transplanta¢nej mediciny. Statistiky napr. v roku
2022 uvadzaju celosvetovy sumar organovych
transplantdcii v pocte 157494 pacientov (Global
Observatory on Donation and Transplantation,
2022). Druhou stranou mince je ale skuto¢nost,
Ze tento koncept neobstél v dlhotrvajucej skus-
ke ¢asom napriek tomu, Ze v USA predstavuje
takmer 40 rokov pravne zavaznu definiciu smrti.
Napriek tomu musime aspon pripustit, Zze sa
na reklamnej fasdde konceptu objavili trhliny.
Vroku 1998 publikoval Shewmon 175 kazuis-
tik pacientov s ,chronickou BD”, ked obdobie
medzi stanovenim BD/DNC a smrtou celého
organizmu (vznik asystdlie) bolo v trvani jeden
tyzden a dlhsie (Shewmon, 1998). Za najdlhsie
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prezivajuceho bol prehldaseny mozgovo mft-
vy vo veku Styri a pol roka (chlapec s bakteri-
alnou meningitidou), kardialna smrt u neho
nastala az vo veku 24 rokov, po cely ¢as bol
umelo ventilovany a vyzivovany sondou. Pitva
odhalila kompletnu kalcifikaciu mozgu bez
makroskopického ¢ mikroskopického nalezu
viabilného nervového tkaniva (Bernat, 2004).
Obzvlast emociondlne boli pripady tehotnych
zZien, ktorym bola stanovena BD/DNC, ale bola
vyvinuta maximalna snaha o udrzanie ich Zivota
s moznostou priviest na svet Zivotaschopné
dieta. Najznédmejsi je Siroko medializovany pri-
pad Jahi McMath, ktory rozoberieme osobit-
ne a ktory sa zaroven stal vychodiskovou po-
hnttkou pre tlak odbornej aj laickej verejnosti
na pripadnu reviziu UDDA zroku 1981. Tento
proces prave prebieha. Prvou lastovickou bol
dokument vydany Komisiou prezidenta USA
pre bioetiku v roku 2008 (Controversies in the
Determination of Death), ktory konstatuje, ze
telesna schranka osoby so stanovenou BD/DNC
méze dalej zit minimélne v niektorych pripa-
doch (President's Council on Bioethics, 2008).

Pravdepodobnym kli¢om k udrzaniu zi-
vota telesnej schranky napriek smrti mozgu
su hypotalamicko-hypofyzarne funkcie, ktoré
zabezpecuju hormonalnu, osmoticko-cirku-
la¢nu a termalnu homeostazu organizmu. Su
prace, ktoré hovoria o udrzani osmoreguldcie
pacientov so smrtou mozgu priblizne v 50 %
(zvysnych 50 % ma diabetes insipidus) (Nair-
Collins et Joffe, 2021). Vysvetlenim moze byt
cievne zasobenie hypofyzarnej oblasti, ktoré
je ciastoc¢ne extradurdlne (arteria hypophy-
sealis inferior) a nepodlieha kompresii pri
elevacii intrakranidlneho tlaku. Kapilarna siet
vytvorend anastomdézami s intradurédlnou ar-
teria hypophysealis superior zasobuje predny
a zadny lalok hypofyzy spolu s ¢astou infundi-
bula.V neurohypofyze je zésluhou dréh z ncl.
supraopticus a ncl. paraventricularis urcita
zasoba produktov hypotalamickej oblasti,
ktoré st homeostaticky nevyhnutné (Thomas
et Manara, 2023). Russell a spolupracovnici
v roku 2019 vyjadrili postoj AAN (American
Academy of Neurology) k uvedenym ziste-
niam, v ktorom zlahka $alamunsky uzatvaraju,
ze zachované neuroendokrinné funkcie nie su
v rozpore s ireverzibilnou smrtou mozgovych
hemisfér a mozgového kmena a koncepciou
BD/DNC (Russell et al., 2019).

6(2)9/7-102 /

Jahi McMath

Jahi McMath absolvovala v 13 rokoch vacsi
chirurgicky vykon v oblasti hltana a po iom
doslo k hemoragickému Soku so zastavenim
¢innosti srdca a naslednou Uspesnou resusci-
taciou. O tri dni neskor jej bola stanovena BD/
DNC a vydany umrtny list Statom Kalifornia. Boli
naplnené pediatrické aj dospelé odporucania
pre BD/DNC a potvrdené konfirmac¢nymi tes-
tami: Styrikrat izoelektrické EEG, jedenkrat ra-
dionuklidova perfuzia mozgu bez preukézania
prietoku. Rodina nesuhlasila s diagnézou ani
s odpojenim od umelej ventilacie a zariadila
prevoz do statu New Jersey, ktorého legisla-
tiva ako jedina v USA dovolovala pokracovat
v podpore vitalnych funkcii napriek BD/DNC.
Jahi Zila dalej va¢sinou v domacej starostlivosti
(tato bola preruSovana obcasnymi hospitali-
zaciami) s umelou ventildciou a vyzivovanim
sondou. Bola jej podavana substitu¢nd hor-
monalna terapia. Telo Jahi vykazovalo znamky
rastu, vyvoja sekundéarnych pohlavnych znakov
a zacal sa aj menstruacny cyklus. Objavili sa aj
intermitentné stavy s pohybovymi reakciami
na verbalne podnety s frekvenciou asi trikrat
za tyzden v trvani pol hodiny. Rodina poskytla
lekdrom velky pocet videozdznamov, ktorych
analyza vylucila spindlne motorické vzorce,
ako aj myoklénie. Cast pohybov konéatinami
bola preukazatelne hemisferalneho pévodu
a boli podmienené prikazmi matky nad ra-
mec moznosti Statistickej nahody (Shewmon
et Salamon, 2021). Rovnako zaujimava bola
informdcia o variabilite srdcového rytmu, ktora
presvedcivo reagovala na hlas matky (Machado
et al,, 2018). MR vysetrenie mozgu devit a pol
mesiaca po stanoveni BD/DNC prekvapivo uka-
zalo celkom zachované kortikalne Struktury,
bazalne gangli, talamus, ako aj hornu cast
mozgového kmena. Naopak najvacsia miera
nekrotického poskodenia bola v bielej hmote
hemisfér a v dolnej ¢asti mozgového kmenia.
V domécom prostredi boli vyhotovené aj tri
EEG zédznamy, ktoré ukazali intermitentne pri-
tomnu opakovatelnu elektrokortikalnu aktivi-
tu nad 2 mikroV. Aj klinické hodnotenie stavu
Jahi r6znymi neurolégmi bolo MCS (minimally
conscious state — dr. Shewmon) alebo RUS (re-
sponsive unawake syndrome — dr. Machado)
(Shewmon, 2018; Machado, 2022). Rozhodne
sa nedalo hovorit o BD/DNC (napriek splne-
niu jej diagnostickych kritérii v akutnej faze
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Obr. 4. Pripad Jahi McMath s dvomi vydanymi
umrtnymi listmi (Zisfein, 2018)

Jahi McMath

Born October 24, 2000
Declared dead by neurologic
criteria December 12, 2013
Declared dead by cardiac criteria
June 22,2018

cerebralneho poskodenia), a to ani klinicky,

ani elektrofyziologicky a ani strukturalne. Vo
veku 18 rokov doslo k hepatdlnemu zlyhaniu
a pacientka zomrela na zastavenie srdcovej
¢innosti. Druhy umrtny list po piatich rokoch
jej bol vydany v New Jersey (Obr. 4). Diagndza
BD/DNC bola teda nespravna. Shewmon ako
mozné vysvetlenie ponuka globalnu cerebral-
nu ischemickd penumbru, pri ktorej je v urci-
tom ¢asovom intervale minimalny prietok krvi
mozgom pri zaniku vsetkych jeho funkcii, ale
stale zachovanej zivotaschopnosti mozgovych
buniek (Shewmon et Salamon, 2022). Z nasho
pohladu je ale penumbralna perfuzia na Grovni
10-30 ml/g/min, ¢o je urcite nad rozliSovacim
prahom Specidlnych perfiznych napr. rddionu-
klidovych technik. Tieto Uvahy viak uz presa-
huja ramec ¢lanku.

Diskusia

Z rydzo medicinskeho hladiska musime
konstatovat, ze pacienti, ktorym je stanovena
BD/DNC v sulade s dnes platnymi pravidla-
mi, netvoria homogénnu skupinu. Mézeme
ich rozdelit do troch podskupin: 1. pacienti,
u ktorych déjde v horizonte 1 az 2 tyzdnov
po stanoveni BD/DNC k zastaveniu srdcovej
¢innosti na zaklade obehového a metabo-
lického rozvratu; 2. pacienti, ktorych telesna
schrénka Zije dlhsie po stanoveni BD/DNC, ra-
dovo mesiace (vynimocne az roky), pri umelej
ventilacii a primeranej nutri¢nej podpore, ale
bez dalsich $pecialnych resuscitac¢nych postu-
pov; 3. pacienti, ktorych diagnéza BD/DNC
bola nespravna (falosna pozitivita) napriek
naplneniu (minimalne deklarovanému) kritérii
(Jahi McMath). Tento pripad chybnej diagnézy
BD/DNC v3ak asi nebude jediny na svete.

Mézeme si polozit otazku, preco je pub-
likovanych tak malo pripadov z podskupiny
2 a 3 (teda chronic BD podla Shewmona ale-
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bo jednoznacne chybnych diagnéz ako Jahi
McMath). Odpoved sa ponuka sama. Podla
prevladajucich nazorov je stanovenie BD/DNC
povazované za absolutérium a vo vacsine pri-
padov v kratkom case nasleduje odber orga-
nov a/alebo odpojenie od umelej ventilacie.
Je velmimalo pripadov, ked napriek extrémne
nepriaznivej progndze pri zavaznom poskode-
ni mozgu trva rodina pacienta na umelom
udrziavani vitalnych funkcii. Alebo samotni
lekari rozhodnu napriek Zelaniu pribuznych
o ukonceni podpory zivota v sulade s platnou
legislativou. Ukazuje sa v3ak, Ze v tychto skor
zriedkavych pripadoch je predizené biologic-
ké prezivanie telesnej schranky mozné a asi
nie je ani vynimo¢né. Napriek uvedenému
nepozname ani jeden pripad, ked by sa pa-
cient po stanoveni BD prebral k vedomiu, ¢o
ale méze byt ,bias” fenomén.

Stanovenie BD/DNC na zdklade UDDA
zroku 1981 neznamenad, Ze neodvratne vo
vsetkych pripadoch nasleduje nemoznost
udrzat pri zivote telo ¢loveka bez zlozitych
postupov s vynimkou ventilaénej podpory.
Jednoducho povedané, BD/DNC nie je vzdy
plnohodnotne biologicky ekvivalentna zasta-
veniu ¢innosti srdca. Smrt ¢loveka naviac nie
je iba biologicky jav. Smrt ma aj svoje ndbo-
zenské aspekty, kulturne a socidlne pozadie
a zvyklosti, ako aj pravne vztahy a dosledky.
K Uplnej ndzorovej zhode asi neddjde nikdy.
Cast odbornej aj laickej verejnosti bude roz-
hodne zastavat nazor, ze nespochybnitelna
ireverzibilnd apnoicka hlboka kéma znamena
smrt jedinca a je mozné a eticky nenapadnu-
telné odpojenie takéhoto ¢loveka od ume-
lej ventilacie. Na druhej strane su legitimne
nazory (podobne ako je ochrana fudského
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plodu od pocatia, aj ked tento urcity ¢as ne-
ma funkcie definujuce Zivot, ako napr. tl¢uce
srdce), ktoré zd6raznuju ochranu tela a pravo
na zivot 0séb s tazko poskodenym mozgom,
ktori nikdy nenadobudnu vedomie, pokial to
samotna priroda bez prispenia ¢loveka nevy-
riesi. Osobitnu zmienku si eSte zasluzia pripad-
né dopady vyssie zmienenych kontroverzif
na fungovanie transplantacného programu
a legislativu v jednotlivych krajindch.

V roku 2019 malo 83 zo 136 skiimanych
$tatov vlastné kritéria na stanovenie BD/DNC
(Obr. 5) (Lewis et al., 2020). Tieto sa v urcitych
aspektoch medzi sebou aj odlisovali. V roku
2020 vznikd medzinarodna iniciativa WBDP
(World Brain Death Project), ktorej cielom je
zaujat stanovisko k vyssie uvedenym kon-
troverziam, dalej stanovit minimalne kritéria
pre BD/DNC a zabezpecit ich Siroki medzi-
narodnu implementaciu s cieflom dosiahnut
dostato¢nu konzistenciu v diagnostike tzv.
mozgovej smrti v medzindarodnom meradle
(Greer etal., 2020). Posledné uverejnené stan-
dardy su revidované kombinované (pre deti
aj dospelych) odporucania diagnostiky BD/
DNC v USA z roku 2023, ako aj revidované
odporucania diagnostiky BD/DNC v Kanade
rovnako z roku 2023 (Obr. 6) (Greer et al., 2023;
Shemie et al., 2023).

Kritéria BD/DNC z roku 2023 platné v USA
napr. zakazuju zacat uréenie ,smrti zalozené
na neurologickych kritériach”, pokial nie je
zndma presna pricina (etioldgia) a pokial nie
je jednoznacné, ze zanik mozgovych funkcii
je trvaly. Akékolvek pochybnost je priamo
z definicie vylu¢ujucim faktorom. Lekari za-
pojeni do procesu hodnotenia nemusia byt
nevyhnutne neurolégovia, ale musia ab-

Obr. 5. Celosvetové zasttipenie $tdtov s ndrodnym protokolom pre stanovenie BD/DNC (Lewis et al., 2020)

Presence or absence of brain
death protocols

|:| Protocol exists

D No protocol exists
D Uncertain; contact attempted
|:| Uncertain; no contact attempted
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Obr. 6. Chronologickd histdria ustanovenia a pouzivania BD/DNC (Greer, Lewis et Kirschen, 2024)

1981: President’s Commission
forthe Study of Ethical
Problems in Medicine and
Blomedical and Behavioral
Research on Defining Death

1959: Mollaret &
Goulon published
Le Coma Dépassé,
credited as the first

attempttopresent  1976: Brain death  produced the Uniform
formal criteria for quidelinesissued  Determination of Death Act?  1995: US adult
BD/ONC by the UK (UDDA) quidelines Issued™

1977:NIH collaborative  1987: US paediatric
study on the natural quidelines Issued”
history of BD/DNC*

1968: Report from Ad
Hoc Committee of Harvard
Medical Schoolto Examine
the Definition of Brain
Death, which aimed to
codify BD/DNC
determination procedures'

solvovat specializovany tréning v BD/DNC.
Zaroven nemoézu byt tito lekari nijakym spé-
sobom spojeni's transplanta¢nym programom
a odberom organov. Trvanie observicie je
v niektorych pripadoch priamo dané etio-
l6giou, pouzitymi terapeutickymi postupmi
a vekovou kategériou pacienta. V pripade
detskych pacientov su potrebné dve klinické
vySetrenia a v skupine dospelych je potrebné
jedno vysetrenie, ale odporuca sa (nevyza-
duje) aj druhé vysetrenie inym nezavislym
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Kritéria mozgovej smrti s medicinsky a legislativne akceptované vo svete uz viac ako
polstorocie. Cielom predkladaného ¢lanku je definovat legislativny rédmec diagnostiky
smrti mozgu a postup diagnostiky v Slovenskej a Ceskej republike. V diskusii na zaklade
sucasnych vedeckych poznatkov bliz3ie rozoberame predpoklady a kontraindikacie
diagnostiky smrti mozgu.

Klucové slova: mozgova smrt, kritéria diagnostiky, predpoklady a kontraindikacie.

Diagnosis of Brain Death in the Czech and Slovak Republics
and Its Preconditions and Contraindications

The criteria for brain death have been medically and legally accepted worldwide for
more than half a century. The aim of the presented article is to describe the legal
framework for brain death diagnostics and the diagnostic procedure in the Slovak
and Czech Republics. In the discussion, based on current scientific knowledge, we
further analyze the preconditions and contraindications for brain death diagnostics.

Key words: brain death, diagnostic criteria, preconditions and contraindications.

Uvod

Kritéria mozgovej smrti (brain death, BD)

povinny zistovat smrt v stlade so sucasny-
mi poznatkami vedy. Ciefom predkladaného

alebo kritéria smrti podla neurologickych
kritérii (death by neurologic criteria, DNC) su
medicinsky a legislativne akceptované vo
svete uz viac ako polstorocie. Lekar je viak

www.neurologiepropraxi.cz

¢lanku je priblizit legislativny ramec diagnos-
tiky smrti mozgu, opisat postup diagnostiky
v Slovenskej a Ceskej republike (SR, CR) a dis-
kutovat problematiku predpokladov a kontra-
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) HLAVNI TEMA

DIAGNOSTIKA SMRTI MOZGU V CESKEJ A SLOVENSKEJ REPUBLIKE A JEJ PREDPOKLADY A KONTRAINDIKACIE

indikacii diagnostiky vo vztahu k aktualnym
vedeckym poznatkom.

Legislativa

Podla sucasnych legislativnych podmie-
nok v SR a CR sa potencialnym darcom stéva
kazdy pacient po stanoveni smrti, ktory sdm
pocas svojho Zivota (alebo zakonny zastupca
osoby plne nespdsobilej na pravne ukony)
oficidlne nevyjadril nesuhlas s odobratim or-
génov (SR - § 5 zakona €. 317/2016 Z. z.; CR -
§ 16 zakona ¢. 285/2002 Sb.).

Diagndza smrti mozgu je klinicka diagnoé-
za a pre diagnostiku smrti mozgu u darcov
organov platia $pecidlne pravne predpisy.
Diagnostika smrti mozgu u darcov organov
ma v SR a CR oporu v nasledujlcich pravnych
predpisoch v zmysle ich najnovsich novelizacii:
B Slovenska republika

= Zdkon ¢. 576/2004 Z. z. o zdravotne;j sta-

rostlivosti, sluzbach suvisiacich s po-
skytovanim zdravotnej starostlivosti
a o zmene a doplneni niektorych za-
konov (dalej ,ZoZS")

= Odborné usmernenie MZ SR & 28610/2006

o darcovstve, odberoch ludskych or-

gdnov ztiel zivych a mftvych darcov,

Obr. 1. Zdpisnica o smrtimozgu (SR)

o testovani darcov a o prenose fudskych
organov na prijemcu (dalej ,OU MZ SR*)
m Ceska republika
= Zdkon ¢&. 285/2002 Sb. o darovani, od-
bérech a transplantacich tkani a or-
gand a o zméné nékterych zakonu
(Transplantacni zakon, dalej ,TZ")
Vyhldska ¢. 115/2013 Sb. o stanoveni
specializované zpUsobilosti [ékar

zjistujicich smrt a lIékafl provadéjicich
vySetfeni potvrzujici nevratnost smrti
pro ucely odbéru tkani nebo organa
ur¢enych pro transplantaci

Vyhldska ¢. 114/2013 Sb. o stanoveni
blizSich podminek posuzovani zdra-

votni zpUsobilosti a rozsahu vysetieni
nebo orgdnd pro Ucely transplantaci.
Obsahuje vzor ,Protokolu o zjisténi
smrti”.

Stanovenie smrti mozgu podla
aktualnej legislativy

Smrt mozgu je v SR a CR definovana
rovnako - ako nezvratna strata funkcie celého
mozgu (vratane mozgového kmena) (SR - §
43 ods. 3 Z0ZS.; CR - § 10 odst. 3 TZ). Postup

Priloha &. 1

k odbornému usmemeniu

Konfirmadny test

& 2861072006-0Z50

ZAPISNICA O SMRTI MOZGU

1. vySetrenie:

(§ 43 ods., 7 zikona &, 576/2004 Z.z. 0 zd

danl

3 s
i nicktorych zikonov)

JE
posky j starostlivosti a o zmene a

indikovany

pri stanoveni mozgovej smrti je viak v nasich
krajinach rozdielny.

Slovenska republika

Smrt mozgu musi jednomyselne potvrdit
lekarske konzilium s bezprostrednym spisa-
nim Zapisnice o smrti mozgu (Obr. 1) (§ 43
ods. 4 a ods. 7 ZoZS; Priloha ¢. 1 kOU MZ SR).
Clenom trojélenného konzilia je o3etrujuci le-
kar, lekar so Specializaciou v odbore neuroldgia
a lekar so Specializaciou v odbore anestéziol6-
gia a intenzivna medicina alebo anestézioldgia
a resuscitacia. Clenom konzilia nesmie byt le-
kar odberovej alebo transplantacnej skupiny.
Rozhodnutie konzilia je pre osetrujiceho lekara
zavazné (§ 43 ods. 5 a 6 ZoZS; OU MZ SR).

Medzi nevyhnutné kritéria na stanove-
nie smrti mozgu patri: hlboké bezvedomie
(a); stanovenie cerebralnej areflexie nad spi-
nalnym segmentom C1 a strata reaktivity na
vonkajsie a vnutorné podnety, ktoré spro-
stredkuje mozog (b); nepritomnost sponta-
nneho dychania (c); nepritomnost do¢asnych
alebo trvalych kontraindikacii (d). V Zapisnici
o smrti mozgu su horeuvedené nevyhnutné
kritéria blizsie Specifikované a rozdelené do
3 Casti: Predpoklady stanovenia smrti moz-

neindikovany

détum hod. min,

podpis anestézioldga

Meno a priezvisko PRCIENIE ...cvvvvveromssmrrsrsesssmsssmessness ROONE ESIO0 coreevmre s
Pracovisko Cislo chorobopi
Zikladna di Poist'ovia

1. vySetrenie

Predpoklady stanovenia smrti mozgu

1. Znama a nevylieGitelna lézia mozgu dno -
2. Glasgow Coma Scale 3b. dno -
3. Umeld plicna ventilicia dno -

4. 12hod bez blokitorov neuromusku-

larneho prenosu a lickov timiacich CNS dno -

Doéasné alebo trvalé kontraindikicie

1. Akutna intoxikicia dno -
2. Kombindcia miechovej lézie a intoxikicie dno -
3. Primima hypotermia dno -
4. Metabolicky rozvrat dno -
5. Endokrinny rozvrat dno -

Nepritomnost’ funkeii mozgového kmedia

1. Pupilama areflexia bilaterdlne dno -
2. Kornedlna areflexia bilaterilne dno -
3. Vestibulookulirna areflexia bilateral @no -
4. Okulocefalicka areflexia dno -
5. Areflexia v inervaénej oblasti n. trigeminus dno -
6. Nepritomnost” reflexu zvracania dno -

7. Nepritomnost” kadlacicho reflexu pri

odsdvani z dychacich ciest dno -

8. Nepritomnost” spontinnej dychovej activity pomocou
testu apnoickej oxygendcie
(pa CO2.....mmHg na zaliatku a

pa COZ2 ........ mmHg pri ukonéeni testu) dno -

Na ziklade vy3iie denych vydetreni uj
KLINICKU DIAGNOZU SMRTI MOZGU

2. vyletrenie

podpis neuroldga podpis o3, lekira

nie ano - mnie 2. vySetrenie: UM s L1134 S L1111 TR
nie dno - nie
nig ino - nie
nie dno - nie
podpis anestéziologa podpis neurologa podpis 0, lekdra
nie dno - mnie
nie dno - nie
nie  dno - nie
nig dno - nie
nic  dno - nie
nie dno - nie
nie dno - mnie
ni¢ dno - nie
nig dno - nie
nie dno - nie
nig dno - nie
nie dno - nic
nie dno nie
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gu, Docasné alebo trvalé kontraindikacie
a Nepritomnost funkcii mozgového kmeia
(Obr. 1) (Priloha ¢. 1 k OU MZ SR).

Klinické urcenie mozgovej smrti musi byt
vykonané konziliom dvakrat s casovym od-
stupom: u deti do 1 roka minimalne 24 hodin,
u detiod 1 roka do 18 rokov minimalne 12 hodin

DIAGNOSTIK

MRTI MOZGU V CESKEJ A Sl

alebo po vykonani konfirma¢ného testu (cl.
VIl OU MZ SR).

Po stanoveni smrti mozgu sa m6zu vyko-
ndvat len zdravotné vykony potrebné na ucely
odberu organov (¢l. VIl OU MZ SR).

HLAVNITEMA (
OVENSKEJ REPUBLIKE A JEJ PREDPOKLAD NTRAINDIK

Stanovenie mozgovej smrti pozostava
z posudenia hlavnych predpokladov, na
zaklade ktorych je mozné uvazovat o smrti
mozgu (1), preukazania klinickych znamok
smrti mozgu pacienta (2) a povinného vy-
Setrenia potvrdzujuceho nezvratnost smr-
ti mozgu (3) (Obr. 2) (§ 10 odst. 5 a odst. 6

Ceska republika
a u dospelych nad 18 rokov minimalne 2 hodiny V CR je diagnostika smrti mozgu podla
(€. VIOU MZ SR). Personalne zlozZenie obidvoch

lekérskych konzilii sa moze alebo nemusi lisit.

a Priloha TZ; Priloha ¢. 3 vyhlasky ¢. 114/2013
Transplanta¢ného zdkona vykondvana mini-  Sb.). Vynimku tvoria jedinci s jasne preukaza-
malne dvoma od seba nezavislymi lekarmi  nou tazkou Strukturdlnou infratentoridlnou
Konfirmacny test potvrdenia klinickej s prislusnou $pecializa¢nou spdsobilostou
(§ 10 odst. 2 TZ). Aspon jeden lekar musi byt

lekdrom so Specializovanou spdsobilostou

léziou, u ktorych sa vykondva iba klinické
diagnézy mozgovej smrti je indikovany do- vysetrenie. U deti do 1 roka zivota sa vyse-
plnkovo v pripade nejednoznacného klinic- trenie klinickych zndmok smrti mozgu vyko-

kého vysetrenia alebo v pripade nemoznosti v odbore anestézioldgia a intenzivna medi-  néva dvakrat s ¢asovym odstupom minimalne
48 hodin (Priloha k TZ). Lekari vykonavajuci

konfirmacné vysetrenia nezvratnosti stavu

vylucit pritomnost docasnych alebo trvalych  cina, neurolégia alebo neurochirurgia. U deti

kontraindikacii. Vynimku tvoria detido 1roka  podla prislusnej vekovej skupiny (do 27. diha
zivota, u ktorych sa musi povinne vykonat
konfirmacny test (¢l. VI OU MZ SR).

Za cas smrti sa povazuje ¢as urenia

zZivota, do ukoncenych 18 rokov Zivota) jemoz-  musia mat Specializovanu sp6sobilost v pri-

na aj diagnostika lekdrmi so Specializaciou  slusSnom odbore: angiografia mozgovych
v detskej neuroldgii, pediatrii a neonatolégii

(§ 2 vyhlasky ¢. 115/2013 Sb.).

ciev (rddioldgia a zobrazovacie metédy), CT
smrti mozgu po druhom klinickom vysetreni angiografia (rddiolégia a zobrazovacie meté-

. ) ) ) . dy), transkranialna dopplerovska sonografia
Obr. 2. Protokol o zisteni smrti preukdzanim nezvratného zlyhania funkcie celého mozgu (CR)

zivot? Zivot?
2. Klinické znadmky smrti mozku
hluboké bezvédomi (Glasgow coma scale - skére) 3 3
Pfiloha &. 3 k vyhlésce €. 114/2013 Sb. - Vzor protokolu o zjisténi smrti fotoreckce - oboustranna chybl ano [ ] ne ane [ ] ne
Protokol o zjidténi smrti (k §10 zékona &. 285,/2002 Sb.) koredlnf reflex - oboustranné chybf ano [ ] ne ano [ Jne

Il. Zji$téni smrti prokazem nevratné ztraty funkce celého mozku vestibulookularni reflex

- oboustranné chybf

* *
ono Dne onc Dne

motorickd reakee pfi algickém podrazdéni v inervaéni
pri alg P [XJano [ Jne | [X]ano [ ]ne

oblasti n. frigeminus - oboustranné chybi
kaslaci reflex provokovany hlubokym
tracheobronchialnim odsavanim - chybi ono D ne ono D ne

trvald zéstava spontdnniho dychdni - apnoicky test

pfi po COy e ! 63 mmHg / PG - splnén

Jméno a pffjment: Jan NOVAK Rodné ¢islo 771231 / 3333

Nebylo-Ii pfid&leno RC datum nArozent: ...

Pracovisté poskytovatele zdravotnich sluzeb: ARO, nemocnice Kolin

cmo Dﬂe cmo Dﬂe

1. lékaf zjisfujici smrt (Iékat A) 2. lékat zjisfujici smrt (Iékaf B)

poznamka: lekat A léka? B

*leva ano, pravé nelze, 20.12.24 9:30 20.12.24 9:30

trauma a tamponada pravého datur, 2a Shodinamiual  datum, cas ko
zvukovodu ,/ m;‘;f‘.i g

Ry
pracovni zafazenf boiﬁ'p\s “gédpis
-1

MUDr. Josef JANU MUDr. Eva PEKNA

jméno a pfijmeni

vedouci lékatr ARO

pracovni zafazeni

lékat JIP neurologie

i
3. Potvrzeni nevratnosti klinickych zndmek smrti mozku - jedna z metod

] Angiografie mozkovych tepen

Mozkové perfuzni scintigrafie
Pocitatovd tomografickd angiografie

[ JTranskranialni dopplerovska ulirasonografie

1. Piedpoklady, na zdkladé kterych Ize uvazovat o diagnéze smrti mozku

Diagnéza zdkladntho mozkového postizeni
] Vysetieni sluchovych kmenovych evokovanych potencidls (BAEP)

Zaznam vyseffenf je sou&dsti zdravotnické dokumentace.

datum, &as (hodina:minuta) datum, &as (hodina:minuta)

[]Instrumentdlni vysetfeni nebylo provedené pfi prokazu t&zké strukturdini infratentoridlni léze

4. Zavéreénd diagnéza:

Bylo vylougeno, ze na bezvédomi se v okamziku vysetreni podilt Na zakladé vyse uvedenych vysetieni byla zjisiéna smrt mozku: N X
! i
Igkat A Igkat B I&kar A: / \WJ(P“"’)‘
bt 5
20.12.2024 14:50 MUDr} ;Josef Janu
intoxikace ane D e ane D [ N datum ¢&as (hodina:minuta)

iméno, priiméni a podpis

tlumivé a relaxa&nf t&inky léciv [XJano [ Jne | [X]ano [ ]ne lékat B
| g
[XJano [ Jne | [XJano [ Jne | | .. 20.12.2024 . 14:51 MUDr. Eva PEKNA

datum ¢&as (hodina:minuta) jméno, pfijmeni a podpis
OHO Dne OHO Dne

metabolicky nebo endokrinni rozvrat

primarni podchlazent

é v easti 2 provést, zaznamend lékat
protokolu.
{ smrti vedeny v protokolu lékatem B.

Pro presného stanoveni okal
Musi se shodovat s éasem uvedenym v Listu o prohlidce zemrelého
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Tab. 1. Diagnostika smrti mozku u ddrcti orgdni v CR pro kliniky souhrnné a prehlednéji

1.Diagnéza smrtimozku je klinicka diagnoéza, nikoli radiologicka ¢ijind dle typu instrumentalniho vysetieni.

2. Povinné musi byt vyplnén Protokol o zjisténi smrti priikazem nevratné zastavy funkce celého mozku
(Obr. 2):

W C4st 1 - Predpoklady, na zékladé kterych Ize uvaZovat o diagnéze smrti mozku.

W C4st 2 - Klinické znamky smrti mozku (areflexie vyjmenovanych viech kmenovych reflexd a apnoicky test).

W (ést 3 - Potvrzeni klinickych zndmek smrti mozku jednou z uvedenych instrumentalnich metod (angiografie
mozkovych tepen, mozkové perfuzni scintigrafie, pocitatova tomografickd angiografie, transkranialni dop-
plerovska ultrasonografie, vysetfeni BAEP). Instrumentalni vysetieni je povinné s vyjimkou objektivné
prokdzané infratentoridini léze, kdy se provadi pouze klinické vysetteni. Popis vysetfeni je soucasti doku-
mentace pacienta (mozného darce). Zakon, provazejici vyhlasky anijiné pravni normy neuvadi, jaké musi byt
diagnostické zavéry u uvedenych instrumentalnich vysetteni, aby z nich klinik udélal zavér o smrti mozku.

B (4st 4 - Diagnézu smrti mozku uzaviraji dva klinici (Iékaf A a Iékaf B) po zhodnocenf viech nélezl.

3.0kamzik smrti je ¢as podpisu lékaie B v 4. ¢asti Protokolu o zjisténi smrti. Stejny ¢as musi byt uveden
i v dalsich dokumentech naptiklad Listu o prohlidce zemrelého.

4. Pokud nelze nékteré z pfedepsanych klinickych vysetfeni provést, zaznamena Iékaf ddvod do Protokolu
a pokracuje v dalsich vysetrenich.

5.0Oba Iékafi diagnostikujici smrt mozku (Iékaf A a Iékaf B) musi mit specializovanou zptsobilost v pfislusném
oboru a alespon jeden z nich musi mit specializovanou zpUsobilost nejméné v jednom z obor(, kterym
je anesteziologie a intenzivni medicina, neurologie nebo neurochirurgie (u déti do 18 let miZze mit navic
i specializovanou zpUsobilost v oboru détské ékafstvi, pediatrie, neonatologie, détska neurologie).

6. U détido 1 roku Zivota se provadéji dvé klinicka vysetfeni s odstupem minimalné 48 hodin, v obou
se provadi apnoicky test, instrumentalni vysetfeni jedno po ukonceni druhého klinického vysetreni. U déti
od 1 roku Zivota se diagnostika shoduje s postupem jako u dospélych.

Kazdy pacient s klinickymizndmkami smrti mozku by mél byt zvazovan jako mozny darce organli a mélo by byt
o ném informovano pfislusné transplantacni centrum. Tato povinnost pro poskytovatele zdravotnich sluzeb
vyplyva z Transplantacniho zékona (§ 20 odst. 3). Kontakty na transplantacni centra jsou uvedeny v tabulce 2.
Koordinator vdm bude ve viem ndpomocen a povede vas v jednotlivych krocich. S vyhodou je kontaktovat
intenzivisty vasi nemocnice, ktefi jsou s celym postupem zcela obezndmeni a maji praktické zkusenosti

Tab. 2. Kontakty na transplantacné centrd a koordindtorovv CR a SR

Transplantacné centra v CR Siet transplanta¢nych koordinatorov v SR
k dispozicii 24 hodin denne

IKEM Praha +420 602 202 809 https://www.health.gov.sk/?siet-
CKTCH Brno 1420 603 144 124 transplantacnych-koordinatorov-sr
FN Hradec Kralové +420 602 116 496

FN Motol +420 602 228 657

FN Olomouc +420 602 571 764

FN Ostrava +420 603 882 709

FN Plzen +420 602 216 623

Koordina¢ni stiedisko +420 736 623 603

transplantaci (Praha)
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s minimdlne trojro¢nou sdstavnou praxou
(rddiolégia a zobrazovacie metddy, neurold-
gia, neurochirurgia, anestézioldgia a inten-
zivna medicina, detskd neuroldgia), sluchové
kmeriové evokované potencialy s minimalne
trojro¢nou sustavnou praxou (neuroldgia, oto-
rinolaryngoldgia, detska neuroldgia) (blizsie
§ 3 vyhlasky ¢. 115/2013 Sb.).

Zaverecnu diagnozu na zaklade posude-
nia vSetkych podmienok a vysetreni stano-
vuju dvaja klinici (4) a pre potreby presného
stanovenia okamziku smrti je rozhodujuci ¢as
zistenia smrti druhym lekarom. V3etky vyko-
nané vysetrenia a zhodnotenia sa uvadzaju
do povinného Protokolu o zisteni smrti preu-
kazanim nezvratného zlyhania funkcie celého
mozgu (Priloha TZ; Priloha ¢. 3 vyhlasky ¢.
114/2013 Sb.). V tabulke 1 pre prehladnost

uvadzame presnejsi postup diagnostiky moz-
govej smrti v ¢eskom jazyku. Vyplneny Vzor
protokolu je na obrazku 2.

Diskusia

Aj napriek Sirokému medzinarodnému
suhlasu s potrebou diagnostiky mozgovej
smrti sa samotné kritérid a klinickd prax dia-
gnostiky BD/DNC v jednotlivych krajindch sve-
ta lisia (pozri Lewis et al., 2020). V roku 2020
boli publikované medzindrodné odporucania
The World Brain Death Project (WBDP) diagnos-
tiky BD/DNC, ktoré vznikli konsenzom 5 sve-
tovych odbornych federécii vratane Svetovej
neurologickej federacie (WFN). Autori zhodno-
tili viac nez 700 relevantnych vedeckych prac
publikovanych v rokoch 1992-2020. Cielom
WBDP bolo navrhnut na dékazoch zalozené

urol. praxi. 2025;26(2):103-108 /

minimélne standardy pre diagnostiku BD/DNC
a prispiet tak k znizeniu celosvetovych rozdie-
lov v lokélnych odporucaniach (Greer et al.,
2020; Lewis, 2024). V roku 2023 boli schvalené
BD/DNC odporucania v USA a Kanade (Greer
etal., 2023; Shemie et al., 2023).

Koncept mozgovej smrti

Vaesina krajin sveta (82 %) vratane CRa SR
si osvojila BD/DNC kritérid, ktoré su zalozené
na koncepte smrti celého mozgu (whole-brain
death). Vynimku tvori napriklad Velka Britania,
kde je diagnéza zaloZena na koncepte smrti
mozgového kmena (brainstem death) (Lewis
etal,, 2020; Spears et al., 2023). Najvacsi rozdiel
medzi obidvoma konceptmi je viditelny pri
izolovanych devastac¢nych léziach mozgové-
ho kmena (napr. pri trombdze a. basilaris) so
zachovanymi prietokmi ciev supratentorialne.
Diagndza mozgovej smrti je pri jednom kon-
cepte mozna (brainstem death) a pri druhom
vylucena (whole-brain death) (Neves Briard et
al., 2023). Teoreticky, pri prechodne zacho-
vanych supratentoridlnych prietokoch sa ne-
daju jednoznacne vylucit zachované funkcie
dolezitych Struktdr mozgu vratane vedomia
(locked-in syndréom alebo MCS-minimalny
stav vedomia). Preto sa podla recentnych od-
porucani u pacientov s primarnymi infratento-
ridlnymi léziami vyzaduje aj dokaz sekundérne
vzniknutej zavaznej supratentoridlnejézie pri
konven¢nom strukturdlnom zobrazeni (WBDP,
USA) alebo pomocou konfirmacnych testov
(Kanada) (Greer et al., 2020; Greer et al., 2023;
Shemie et al., 2023).V CR odpord&aniach nie je
pri tazkej Strukturdinej infratentorialnej 1ézii po-
vinna konfirmacna metoda a vykonava sa iba
klinické vysetrenie. Aviak ak tazka strukturdlna
infratentoridlna lézia nie je spojena so zavaz-
nym postihnutim hemisfér mozgu, stanovenie
diagnézy smrti mozgu nie je mozné vzhladom
na platnost zékladného konceptu smrti celého
mozgu. V podobnych pripadoch je potrebné
zopakovat zobrazenie mozgu s ¢asovym od-
stupom, pripadne indikovat konfirmacny test.

V poslednych rokoch sa ukazuje, ze kon-
cept smrti celého mozgu s nezvratnou stra-
tou vietkych jeho funkcii je nepresny. Vsetky
recentné odporucania kritérii BD/DNC akcep-
tuju, Ze rezidudlna ostrovéekovita neuronalna
a neuroendokrinna aktivita vybranych buniek
mozgu, akou je pretrvévajuca aktivita hypotala-

www.neurologiepropraxi.cz


https://www.neurologiepropraxi.cz/

mo-hypofyzarneho komplexu (napr. nepritom-
nost diabetes insipidus, artériovej hypotenzie
alebo poikilotermie), by nemali byt dovodom
na vylucenie pacienta z diagnostického pro-
cesu BD/DNC (Greer et al., 2020; Greer et al,,
2023; Shemie et al., 2023). Tieto rozdiely medzi
konceptom smrti celého mozgu (vratane hy-
potalamu) a beznou klinickou praxou (okrem
hypotalamu) vedu k vzniku novych konceptov
mozgovej smrti (Kurca et al., 2025).

Znama etioldgia

Prvym predpokladom diagnostiky smrti
mozgu podla SR a CR kritérii je zndma etio-
l6gia (diagndza) a zavazné (nevyliecitelné, ne-
zvratné) postihnutie mozgu (Obr. 1, Obr. 2).
Bez zndmej etioldgie, ktora nespochybnitelne
vysvetli devasta¢né poskodenie mozgu, nie
je mozné stanovovat BD/DNC. V medicinskej
literatare su opisané viaceré kazuistiky paci-
entov s prechodnou areflexnou kémou alebo
locked-in syndromom napriklad pri fulmi-
nantnych forméch Guillain-Barrého syndrému
(Sarna et al., 2024), pri pésobeni neuroparaly-
tickych jedov (Freund et al., 2017; ALFaifi et al.,
2020) alebo pri intoxikacii liekmi, alkoholmi,
insekticidmi (Murphy et al., 2021).

Zavazné strukturalne
postihnutie mozgu

Pri hodnoteni zavaznosti postihnutia moz-
gu ma svoje pevné miesto zobrazenie mozgu.
V SR a CR kritériach smrti mozgu nie je presne
definovany charakter a zavaznost Struktura-
Ineho postihnutia mozgu. V SR odporucaniach
sa hovori o nevyliecitelnej 1ézii mozgu a v CR
odporucaniach o nezvratnom Strukturalnom
poskodeni mozgu. WBDP za minimélne krité-
rium zdvaznosti pri zobrazeni mozgu povazuju
potvrdenie prejavov intrakranidlnej hypertenzie
v zmysle zadvazného edému mozgu s kénusovy-
mi prejavmi. V pripade nepotvrdenia kdnusov
sa odporuca zvysena opatrnost pri klinickej
diagnostike mozgovej smrti (Greer et al., 2020).
Medzi typické CT prejavy mozgového edému
patri zaniknutie hranic medzi sivou a bielou
hmotou, zanik subarachnoidélnych priestorov,
komoér, bazalnych cisterien a rozvoj konusov.
Relativne poddiagnostikovanym prejavom
difuzneho edému mozgu pri CT zobrazeni je
priznak bieleho mozocka (white cerebellum
sign) s nepriaznivou progndézou (obrazok 3).
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Vznikd ako prejav relativne znizenej denzity ede-
matdznych supratentoridlnych struktir mozgu
v porovnani s mozoc¢kom (Corréa et al., 2022).

Nezvratnost stavu
Pri diagnostike BD/DNC si musi byt vyset-
rujuci klinik isty, Ze na zaklade presne uréenej
etioldgie, zavaznosti strukturadlneho mozgové-
ho postihnutia, nepritomnosti kontraindikacii
a na zaklade priebehu klinického stavu alebo
vysledkov konfirmac¢nych vysetreni ide o ne-
zvratnu stratu funkcii mozgu. V CR odporuca-
niach, na rozdiel od odporucaniv SR, je navyse
povinne indikovany potvrdzujuci test nezvrat-
nosti klinickych zndmok smrti mozgu (Obr. 2).
Zaciatku diagnostiky BD/DNC musi pred-
chéadzat dostatocny stav observacie klinického
stavu pacienta s areflexnou kémou s cielom
posudit jeho nezvratnost. SR, CR ani WBDP
kritéria véeobecne nedefinuju absolGtnu dizku
sledovania. Podla WDBP kritérii by mala byt diz-
ka observécie individualna a dostato¢ne dlhg,
aby sa odstranila kazda pochybnost o ireverzi-
bilite stavu. KedZe ireverzibilita stavu sa stala
predpokladom zacatia diagnostiky BD/DNC,
vyznam opakovaného vysetrenia je v znizeni
rizika diagnostickej chyby pri prvom vysetreni.
V $pecifickom pripade sekundarneho di-
fazneho ischemického postihnutia mozgu po
kardiorespiratnom zlyhani s potencidlnou
moznostou pomalsej pravy neurologickych
funkcii a rizikom falosnej pozitivity nalezu
mozgove;j areflexie WBDP kritéria odporuca-
ju cas observacie minimalne 24 hodin (Greer
et al., 2020). Podobne CT vysetrenie mozgu
v prvych hodindch po resuscitacii nemusi vy-
kazovat zndmky devasta¢ného Strukturdlneho
poskodenia mozgu a je vhodné ¢asovat ho az
s odstupom minimalne 24 az 48 hodin.
Dal3im $pecifickym pripadom je dekom-
presivna kraniektémia, ktord je indikovana
s ciefom znizit intrakranialny tlak (ICP), ku ktoré-
mu obycajne dochadza okamzite po vykone
(Bor-Seng-Shu et al., 2012). Walter et al. opisuju
pripad 72-ro¢ného muza po dekompresivnej
kraniektomii pre zévazné cerebelarne krvaca-
nie s priznakmi areflexie mozgového kmena,
u ktorého doslo po 35 hodinach od vykonu
k prechodnej spontannej respira¢nej aktivite
(Walter et al., 2022). V ojedinelych pripadoch
k znizeniu ICP nedochdadza hned po vykone,
ale méze nastat az po niekolkych hodinach
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Obr. 3. Priznak bieleho mozocka (hyperdenzny
mozocek u 21-rocnej Zeny, stav po kardiopulmo-
ndlnej resuscitdcii pre asystdliu)

vratane markantného zlep3enia neurologic-
kého stavu (Cunan et al., 2023). Vzhladom na
podobné kazuistiky pacientov s oddialenym
(prechodnym alebo trvalym) zlepSenim neuro-
logického stavu nabadaju recentné odporuca-
nia na zvysenu opatrnost a predizenie observa-
cie alebo indikaciu konfirmacného vysetrenia
u pacientov po dekompresii (Greer et al., 2020;
Greer et al., 2023; Shemie et al., 2023). Recentne
vo Velkej Britanii zaraduje Faculty of Intensive
Care Medicine dekompresivnu kraniektémiu
medzi indikacie konfirma¢ného vysetrenia pri
diagnostike BD/DNC (Gardiner, 2022).

Kontraindikacie diagnostiky

Dalsim pilierom spravnej diagnostiky BD/
DNC je vylucit prechodné alebo trvalé kontrain-
dikdcie, cize vietky stavy, ktoré maju potencidl
ovplyvnit a skreslit klinické vysetrenie a viestk fa-
lo3nej pozitivite mozgovej smrti. Kontraindikacie
st v SR a CR kritériach ur¢ené, ale nie su blizsie
presne definované (Obr. 1 a Obr. 2).

Hypotermia ma signifikantny vplyv na dia-
gnostiku BD/DNC, ¢i uz cez priamy timivy vplyv
na metabolizmus a funkcie mozgu, alebo ne-
priamo cez akumuléciu timivych liekov pri hy-
potermiou indukovanej zmene ich farmakoki-
netiky. Vzhladom na neuroprotektivny ucinok
hypotermie su v literature opisané viaceré pri-
pady Uspesnej resuscitacie po dlhsom topenisa
v ladovej vode. Extrémnym prikladom prezitia
je pripad svédskej lekarky Anny Bagenholm,
ktora prezila 80-minutové topenie v ladovej
vode, pri¢om jej telesna teplota klesla na 13,7 °C
a doslo u nej ku kardiopulmonalnemu zlyhaniu
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a cerebralnej areflexii. Jej zdravotny stav sa
nasledne prakticky Uplne upravil (Gilbert et al.,
2000). WBDP urcuje ako predpoklad diagnosti-
ky BD/DNC teplotu telesného jadra minimélne
36 °C. V pripade riadenej hypotermie sa pred
diagnostikou BD/DNC vyzaduje observicia sta-
vu 24 hodin po zohriati na teplotu minimalne
36 °C (Greer et al., 2020).

WBDP kritéria definuju hodnotu systolické-
ho krvného tlaku minimalne 100 mmHg alebo
stredného arteridlneho tlaku krvi minimalne
60 mmHg u dospelych. Tlak krvi u deti by mal
byt v hodnotach normy pre konkrétnu vekovu
kategoriu (Greer et al., 2020).

V SR odportcaniach je sice uréené 12-hodi-
nové okno bez blokatorov neuromuskularneho
prenosu a liekov timiacich CNS, avsak v beznej
klinickej praxi sa toto okno obycajne predIzuje.
Kanji et al. rozpracovali vo svojej prehlado-
vej praci faktory na strane pacienta, podané-
ho lieku a ochorenia, ktoré mézu ovplyvnit
prediZenie G¢inku lieku a tym aj signifikantne
ovplyvnit klinické neurologické vysetrenie dia-
gnostiky BD/DNC (Kanji et al., 2023). Kritéria
diagnostiky podla WBDP su v otézke vylucenia
pretrvavajucich relaxa¢nych a timiacich G¢in-
kov liekov, drog a alkoholu vratane intoxikacii
opatrné a odporucaju: pri podozreni na into-
xikdciu je indikované toxikologické vysetrenie;
vysetrenie krvnych koncentracii liekov; v pripa-
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Smrt mozku definujeme jako stav po katastrofalnim poskozeni mozku s trvalou nevrat-
nou ztratou viech funkci celého mozku, véetné kmene. Stanoveni diagnézy je zalozeno
na klinickém vysetieni, kdy je zcela nepfipustna falesna negativita jednotlivych testd,
které podporuiji ireverzibilni postizeni mozkového kmene od mesencefala (fotoreakce)
pies pons Varoli (kornealni, okulocefalicky reflex a algické podrazdéni v obliceji) az po
prodlouzenou michu (davivy a kaslaci reflex). V soucasné dobé neni jasné stanovena
metodika provedeni jednotlivych vysetfeni. Tento ¢lanek pojednédva o zakladnim kli-
nickém vysetieni pfi stanoveni smrti mozku a apnoickém testu. Souéasti publikace je
rovnéz soubor videi, ktera ukazuji pozitivni nalez pii stanoveni smrti mozku (Cili areflexii)
a nalez, ktery neni kompatibilni se smrti mozku (pfitomnost normalni odpovédi).

Kli¢ova slova: smrt mozku, neurologické vysetteni, apnoicky test, funkce mozkového
kmene, reflexy mozkového kmene.

Clinical determination of brain death - methodology of neurological
examination and apnea test

We define brain death as a condition following catastrophic brain injury with permanent ir-
reversible loss of all functions of the entire brain, including the brain stem. Diagnosis is based
on clinical examination, where are completely unacceptable false negative individual tests
that supportirreversible brainstem involvement from the mesencephalon (photoreaction)
to the pons Varoli (corneal, oculocephalic reflex and facial alginic irritation) to the medulla
oblongata (gag and cough reflex). At present, the methodology for performing each exa-
mination is not clearly established. This article discusses the basic clinical examination in
the determination of brain death and the apnea test. The publication also includes a set of
videos that show a positive finding in the determination of brain death (absence of reflex)
and a finding that is not compatible with brain death (presence of a normal response).

Key words: brain death, neurological examination, apnea test, brain stem function,
brain stem reflexes.
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KLINICKE STANOVENI SMRTI MOZKU — ME

Uvod

Smrt mozku (SM) je stav, kdy jedinec utr-
pél katastrofalni poskozeni mozku, které vedlo
k nevratné, trvalé ztraté vsech funkci celého
mozku, véetné kmene (Greer et al., 2023). Stav
je definovan hlubokym kématem, kmenovou
areflexii a ztratou spontanni dechové aktivity
vyvolané adekvatnimi podnéty (hyperkap-
nie, acidoza) (Greer et al., 2020; Shemie et al.,
2006). Konsenzualni doporuceni je pro nahra-
zeni terminu ,smrt mozku” terminem ,smrt
dle neurologickych kritérii”, v origindlu: ,brain
death/death by neurologic criteria (BD/DNC)".
Jako hlavni divod je uvddéna skutecnost, ze
vice nez ke smrti mozku spise doslo ke smrti
osoby. BD/DNC je stavéno na roveri ,smrtidle
kardiopulmondlnich kritérii“. Snahou projek-
tu World Brain Death Project je celosvétové
sjednotit kritéria stanoveni BD/DNC (Greer et
al., 2020). Obdobny cil si rovnéz klade tento
¢lanek a Sivakav ¢lanek (Sivak et al., 2025).
Klinické vysetteni (a tedy zminénd neurologic-
ka kritéria) vSak stanovuje pouze smrt mozko-
vého kmene, a nikoliv smrt celého mozku. Ta
se stanovuje potvrzujicim vysetfenim (PV)
(Ostry et al., 2025). Nicméné vysledny dopad
na jedince - jeho smrt - je stejny.

Stanoveni diagnézy BD/DNC je zaloZzeno
vétsinové na klinickém vysetieni (Greer et
al., 2020). Klinické vysetieni je zaméfeno na
prikaz ztraty vsech kmenovych reflexd. Tim
prokazujeme poskozeni ascendentniho reti-
kuldrniho aktiva¢niho systému, tedy nevrat-
nost komatézniho stavu (Greer et al., 2023).

Anketa z roku 2019 (Braksick et al., 2019)
odhalila, Ze pouze 76 % lékarq, ktefi stanovuji
BD/DNC, bylo proskoleno, jak toto vysetfeni
provadét, pouhych 25 % respondentd provadé-
lo vysetfeni BD/DNC v souladu se sou¢asnymi
pokyny, 10 % lékaid neuvedlo provadéni ap-
noického testu; 28 % lékarl uvedlo, Ze provadi
PV v pfipadé, ze pacient béhem apnoického
testu dycha (klinicky nélez vylucuje BD/DNC).

V soucasné dobé neexistuje optimalni sko-
leni klinického vys3etfeni. Figuriny k ndcviku
neumi simulovat zachované funkce mozkové-
ho kmene s vyjimkou zachovaného dychani
(Wijdicks, 2020). Pfitom vysetfeni BD/DNC ne-
poskytuje zadny prostor k falesné pozitivité.
Z literatury napf. vyplyva, ze dle popisu pro-
vedeni testu jeden z péti odbornik{i netestuje
kornealni reflex spravné (Maciel et al., 2020).

ODIKA NEUROLOGIC

KEHO VYSETRENI A APNOICKEHO TESTU

Cilem prace je stanoveni jednotné metodi-
ky klinického vy3etifenia hodnoceni pro tGcely
diagnostiky BD/DNC. Podporou pro exaktni
a jednotné provedeni a interpretaci ma slou-
zit doprovodny material zobrazujici pozitivni
nélez - absenci reflexu (video A), i negativni
nalez - pfitomnost reflexu (video B).

Nez za¢neme klinické vysetfeni BD/DNC,
musi byt splnény tyto podminky:

B pacient utrpél katastrofalni, trvalé posko-
zeni mozku,

B je znam mechanismus poskozeni mozku
a je o ném znamo, ze vede k BD/DNC,

B zobrazeni mozku musi byt v souladu s me-
chanismem a zdvaznosti poskozeni mozku,

B musi byt natolik dlouha doba sledovani,
aby potvrdila zavaznost a nevratnost po-
Skozeni a eliminovala veskera zkresleni
(confounders),

B musi byt télesna teplota > 36,0 °C (Lewis
etal., 2020); je-li teplota < 35,5 °C, pak Ize
vysetfeni provést nejdfive za 24 hodin po
ohféti na teplotu vyssi nez 36,0 °C,

B musi byt systolicky krevnitlak = 100mmHg
a zdroven stfedni arteridlni tlak
>75mmHg,

B neni vliv farmak - absence myorelaxace,
vlivu anestetik a jinych farmak tlumicich
CNS (toxikologie z mocii krve je negativni,
hladina alkoholu je pod 0,8 %o, uplynulo
> 5 polocast eliminace vsech tlumivych
Iékd pfi normalnich rendlnich a jaternich
funkcich),

B neni vliv zadvazné poruchy elektrolyto-
vé, acidobazické rovnovahy (definovana
zévaznou acidézou nebo vyraznymi la-
boratornimi odchylkami od normy), ani
endokrinni (v¢éetné hypotyredzy).

Odlisnosti
u pediatrického pacienta

Pro pediatrické pacienty plati, aby bylo
hodnoceni BD/DNC provedeno nejdfive za
24-48 hodin od inzultu, pfi rozpacich poz-
déji. Rovnéz je doporuceno ¢asovy odstup
mezi 1. a 2. vysetifenim BD/DNC prizpUsobit
adjustovanému véku (24 hodin u donosenych
novorozencl ve 37. gestacnim tydnu az do 30.
dne Zivota, 12 hodin u kojencl a déti od 31.
dne do 18 let) (Nakagawa et al., 2011). U osob
mladsich 6 mésicl se doporucuje testovat saci
a ,rooting” (vyhledavaci) reflex.

axi. 2025;26(2):109-116 /

Dal$imi nutnymi podminkami odlisnymi

od dospélych jsou (Nakagawa et al., 2011;

Wijdicks et al., 2010):

B télesnd teplota = 35,0 °C,

B systolicky krevni tlak = 2 smérodatné
odchylky na dolni hranici vékové vazané
normy nebo stredni arteridlni tlak > 5. per-
centilu pro odpovidajici vék,

B vyloucena intoxikace drogami vcet-
né alkoholu — dle znéni stanoviska The
American College of Medical Toxicology
zroku 2017 (Neavyn et al., 2017),

B absence vlivu blokator(i nervosvalové-
ho pfenosu potvrzena testem Cty¥ pulzd
Jtrain-of-four” (TOF); TOF je test uréeny
k orienta¢nimu sledovéni hloubky/stupné
myorelaxace; stimuluje se standardizo-
vané n. ulnaris ¢tyfmi supramaximalnimi
pulzy frekvence 2 Hz; hodnoti se vybav-
nost a amplituda ¢tyf svalovych odpovédi
T1-T4 m. abductor digiti quinti,

B kompenzovana porucha vnitiniho prostre-
di (elektrolyty, glykemie, acidobdaze, jaterni
a rendlni funkce nebo vrozené metabolické

poruchy - rizika reverzibilniho kématu).

Soubor klinickych vysetieni
Klinické vysetfeni v praxi nardzi na uskali,

feni. Nékolik zakladnich testl poskytuje velmi

presné informace o zachové funkce mozkové-
ho kmene od mesencefala (fotoreakce) pres
pons Varoli (korneélni, okulocefalicky reflex —

OCR a algické podrazdéni v obliceji) az po pro-

dlouzenou michu (davivy a kaslaci reflex).
Doporucuje se, aby byly vysetfeny viech-

ny nize uvedené testy (viz také Tab. 1).

B Pokud lokalni stav nedovoluje jakoukoliv
¢ast vysetfeni provést, nebo hodnoceni
je nemozné, nelplné nebo nespolehlivé
(nejcastéji devastujici nebo ztratové pora-
néni v oblicejové ¢asti), pak je povinnost
provést PV (Greer et al., 2020). Toto pravid-
lo plati obecné pro stanoveni BD/DNC.

®m V(R neni pevné doporuéeni pro interval
mezi prvnim a druhym klinickym vyset-
fenim, pouze u déti do 1 roku véku jsou
povinnd dvé vysetfeniv odstupu minimal-
né 48 hodin. Interval 6 hodin u dospélych
je pouze arbitrarni, ale neexistuji pro néj
dlkazy. Na Slovensku je legislativné za-
kotven interval minimalné 2 hodin mezi
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prvnim a druhym klinickym vysetfenim,
v CR se u jedinc( starich 1 roku provadi
povinné jedno klinické vy3etfeni. Jedna se
ale pouze o legislativni podminky v rdmci
diagnostiky smrti mozku u moznych darct

organu.
Klinické neurologické vysetieni

Hluboké bezvédomi - stanoveni
hodnoty Glasgow Coma Scale

Metodika vysetieni

Pomoci Glasgow Coma Scale (GCS) hod-
notime kvantitativni poruchu védomi a jeji
hloubku. Stupnice se sklada ze tfi hodnoce-
nych polozek (otevieni oci, nejlepsi slovni

KLINICKE STANOVENI SMRTI MOZKU

a nejlepsi motorickd odpovéd), kde kazda
¢iselnd hodnota odpovida nejvyssimu dosa-
zenému stupni odpovédi pacienta na dany
podnét (Tab. 2).

Pro diagnostiku BD/DNC musi mit pacient
GCS 3, tudiz nejmensi mozné. GCS zpravidla
vysetfujeme jiz v rdmci ostatnich modalit,
predevsim pfi algickém stimulu, kdy nedo-
jde k zddné odpovédi. Sledujeme pfi tom
oci — jsou zavfené, pacient je neotevie po
podnétu ani neni naznak aktivniho svirani
odi (netvofi se vrasky kolem o¢i pfi algickém
podnétu). Pacient nevydavéa zadné zvuky pfi
algickém podnétu a koncetiny jsou atonické,
bez pohybu. Vyjimkou jsou misni odpovédi,
které mohou byt pfitomné (popsany nize)
(Wijdicks, 2020).
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Jakakoliv reakce na zrakovou, sluchovou
nebo taktilni stimulaci vylu¢uje BD/DNC
(level A) (Greer et al., 2023).

Zornicova reakce (fotoreakce)

Metodika vysetieni

Fotoreakci vysetfime v pfitmi. U pacienta
s poruchou védomi pasivné zvedneme obé
horni vi¢ka, abychom vidéli celé zornice na
obou stranach. Dostatec¢né intenzivnim zdro-
jem svétla posvitime jednotlivé postupné do
obou zornic.

Reflexni odpoveéd: midza ipsilateralni nebo
bilateralni.

Areflexie: nesmi nastat zadna zména ve-
likosti zornic.

Tab. 1. Klinické vysetreni pro stanoveni smrti mozku a doporuceni k provedeni pomocného vysetieni (prevzato z Greer et al, 2020)

Odpovéd konzistentni

Test Zpusob provedeni se smrti mozku (BD/DNC) Dalsi doporuceni
Stav védomi Vysetieni GCS Z&dny prakaz védomi
po maximalnf stimulaci
(zrakové, sluchové, algické).
Fotoreakce Osvit jasnym svétlem do oci a zméfeni prdméru | Oboustranné 1) Zuzené zornice neodpovidaji BD/DNC a je zde moznost

zornic. Doporucuje se pouzit lupu a/nebo
pupilometr. Vysetfuje se oboustranné.

(ipsi- i kontralateralné) chybi
jakdkoliv reakce na osvit
(zUzeni i rozsitenf) zornice.
Zornice jsou fixovany ve
stfedné velké nebo rozsitené
poloze (=4-6 mm).

intoxikace nebo locked-in syndromu.

2) Zornice mohou mit jakykoli tvar (kulaté, ovalné,
nepravidelné).

3) Uraz rohovky nebo piedchozi o¢ni zakrok mdze ovlivnit
reaktivitu zornic a znemoznit vyhodnoceni.

4) Instilace 1ékd do oka mUze uméle vyvolat pfechodné
areaktivn{ zornice.

5) Pfi anoftalmii ¢i slepoté se doporucuje PV.

Kornealni reflex

Dotyk s mirnym tlakem vatovym tamponem na
rohovku na vnéjsim okraji duhovky mimo zorné pole.
Sledujte, zda se nepohybuji ocnf vicka.

Viysetfuje se oboustranné.

Nesmi byt zadny patrny
pohyb ocnich vicek.

1) Je tfeba dbat na to, aby nedoslo k poskozeni rohovky.
2) Anoftalmie, zdvazny otok orbity nebo skléry, pfimé
trauma oka, chemoza, pfedchozi transplantace rohovky
vyzaduje provedeni PV.

OCRa OVR OCR: Prudké otoceni hlavou 0 90° horizontalné na | Chybi pohyby bulbl. Detekce | 1) Nejprve vyloucime poranéni kréni patefe. Pokud nelze
obé strany — o¢i se nepohybuiji s pohyby hlavou. | jakychkoli pohybd bulbl neni | provést OCR, ale OVR je abnormaini, nenf nutné PV.
Vertikalni zkouska je nepovinna. slucitelnd se BD/DNC. 2) Pritomnost prasklé membrany bubinku maze
OVR: zvukovod je prachodny, bubinek je celistvy, predstavovat riziko zaneseni infekce do ucha.
hlava je v Uhlu 30°. Aplikace 30 mlledové vody 3) Zlomenina baze lebni nebo spankové kosti miize vést
po dobu 60 s injekenf stfikackou do zevniho k absenci odpovédi na strané zZlomeniny, pak se doporucuje PV.
zvukovodu. 4) Velky otok ¢i chemdza orbity ¢i sklér mze ovlivnit
Testovani kontralaterdIné nejdfive za 5 min. pohyb bulbl a pak se doporucuje PV.
5) V pripadé anoftalmie je vyzadovéno provedeni PV.
Motorickd Tlacte silné na tyto oblasti: Algické podnéty nad foramen | 1) Rozliseni misnich a mozkovych motorickych reakci
reakce 1) temporomandibuldrni klouby, magnum nevyvolaji zadny vyzaduje klinickou zkusenost. Pokud je ptvod reakce
v obliceji a na 2) obé nadocnicové ryhy, pohyb v obli¢eji ani na trupu. nejasny, doporucuje se konzultace se zkusenym lékafem ci

koncetinach

3) sternum,

4) vsechny koncetiny proximalné i distalné
VloZte vatovy tampon do kazdé nosni dirky
a zasimrejte zde.

Algické podnéty pod foramen
magnum nevyvolaji zadny
pohyb v obli¢eji, ale mohou
vyvolat pohyb na trupu
(spindIni reflexy).

proveden( PV.

2) Pii zavazném nervosvalovém onemocnéni (ALS,
neuropatie) se doporucuje provedeni PV.

3) Pokud osoba nema viechny koncetiny, absence
koncetiny nevylucuje motorické vysetfeni na bolest na
dané strané téla — PV nenf nutné.

4) Tézké poranéni nebo otok obli¢eje mlize znemoznit
vyhodnoceni motorické odpovédi obliceje, zde je
vyzadovéno provedeni PV.

Dévivy
a kaslaci reflex

Dévivy reflex: stimulujte oboustranné zadni sténu
hltanu pomoci $patle nebo odsavaci cévky.
Kaslac reflex: stimulujte tracheobronchidlni sténu
do Urovné kariny hlubokou endotrachealné
zavedenou odsavaci cévkou.

Absence daveni a kasle.

Eferentni drdha pro kaslaci reflex jde pres n. phrenicus
— pozor na mozné poskozeni u osob s vysokym krénim
misnim poranénim. Zde je vyzadovéno provedeni PV.

BD/DNC - smrt mozku; OCR — okulocefalicky reflex; OVR — okulovestibuldrni reflex; PV — potvrzujici vysetieni

www.neurologiepropraxi.cz
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Tab. 2. Glasgow Coma Scale

ODIKA NEUROLOGICKEHO V'YSETRENT A A

\PNOICKEHO TESTU

Otevieni oci Slovni odpovéd

Motoricka odpovéd'

1 — bez reakce 1 — bez reakce

1 - bez reakce

2 - na bolestivy podnét

2 - nesrozumitelné zvuky

2 - necilend extenze koncetiny
(decerebracni rigidita)

3 - na slovni podnét

3 - jednotliva nesouvisejici slova

3 - necilena flexe koncetiny
(dekortika¢nf rigidita)

4 — spontanni 4 —zmatena 4 — Unikova reakce
(pohyb sméfuje od podnétu)
5 — normalni 5 —lokalizace podnétu

(pohyb sméfuje k podnétu)

6 - cileny pohyb podle instrukci

Doporuceno je pouzit ¢teci lupu (zvét-
Seni 2,5-5%). Pupilometr je mozny, ale neni
podminkou.

Obvykly primér zornice je 4-6 mm. P¥i
prdméru zornice mimo tento interval je tieba
vyloucit jiné priciny — u mydridzy premorbid-
ni o¢ni invaze nebo trauma bulbu; u miézy
predevsim intoxikaci opidty (Khandelwal et
al., 2019) nebo trauma mozkového kmene.
Ukézalo se, ze primér zornic u SM byl >4 mm
(Sagishima et Kinoshita, 2017).

Video 1A ukazuje absencifotoreakce a vi-
deo 1B ukazuje piitomnou fotoreakci.

Anatomicko-patofyziologické souvislosti

Fotoreakce je proces, pfi némz zvyseni
intenzity svétla vyvola zmenseni prdméru
zornice (miodzu). Toto vysSetfeni nam pfinasi
informaci o funkci mesencefala. Aferentni
Cast reflexu je shodna s optickou drahou, po
zkfizeni v chiasma opticum se z traktu od-
déluji spoje do pretektélni oblasti mesence-
fala. Kazda pretektalni oblast vysila signaly
do pregangliovych parasympatickych jader
v mesencefalu (Edingerovo-Westphalovo ja-
dro). Eferentni parasympaticka pregangliova
vldkna putuji prostfednictvim n. oculomoto-
rius pfimo k m. sphincter pupilae, jehoz stah
vede k midze (Smith et Czyz, 2024).

Kornealni reflex

Metodika vysetieni

Pro vybaveni kornealniho reflexu rozevieme
vicka a mirnym tlakem podrézdime zevni ¢ast
rohovky sterilnim smotkem vaty (nedrédzdime
spojivku). Vicka rozevirdme co nejmensi silou,
abychom piipadnou reakci oka zaznamenali.

Reflexni odpovéd: mrknuti az sevieni obou
ocnich vicek.

Areflexie: zadny pohyb vicek.

Smotek vaty nepfiblizujeme pfimo proti
oku, ale vzdy ze strany mimo zorné pole (vy-
hybame se provokaci obranného mrkaciho
reflexu). Tlak na rohovku musi byt ptiméreny.
Dostatecny k jeji mirné deformaci, avsak ne-
smi rohovku poskodit.

Pomdicka: rohovku atraumaticky stimulu-
jeme kapanim sterilniho fyziologického rozto-
ku. Odpovéd je stejna jako pfi mechanickém
podrazdéni (mrknuti).

Video 2A ukazuje spravnou techniku kor-
nedlniho reflexu a jeho absenci a video 2B

ukazuje pfitomny kornealni reflex.

Anatomicko-patofyziologické souvislosti
Kornedlni reflex je zprostfedkovan re-
flexnim obloukem, ktery je tvofen extero-
receptory rohovky, aferentni ¢ast zajistuje
n. ophtalmicus (1. vétev n. trigeminus).
Prepojeni na eferentni ¢ast reflexniho ob-
louku je oligosynaptické ipsilateralni a poly-
synaptické bilateralni. Eferentni drahu tvori
vlakna n. facialis inervujici m. orbicularis oculi
oboustranné. Toto vysetfeni ndm piinasi infor-

maci o funkci Varolova mostu.

Okulocefalicky
a okulovestibularni reflex

Metodika vysetieni

OCR se u pacienta v bezvédomi provadi
vleze na zadech. Vysetfujici drzi pacientovu
hlavu obéma rukama, vi¢ka jsou oteviena
(palci rukou vysetiujiciho, nebo Iépe fixace
hornich vicek naplasti).

Uvodni pozice hlavy je v rotaci 45° do
jedné strany. Rychle rotujeme hlavu o 90°
kontralaterdlné (za < 1 sekundu). Kone¢na
poloha hlavy (rotace 45° na druhou stranu)
je vychozi polohou pro vy3etfeni v opacném

sméru.
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Reflexni odpovéd: pohyb bulbl opacnym
smérem, nez je rotace hlavy (odi fixuji obraz
na sitnici).

Areflexie: absence jakéhokoliv pohybu
bulbt.

Jakykoliv pohyb bulbl proti sméru rotace
je znamkou zachované kmenové funkce.

Vysetieni ve vertikdlnim sméru se pro-
vadi i hodnoti analogicky, vysetfeni je ne-
povinné, avsak hodnoceni je obtiznéjsi. Lze
provést v pfipadé nejasnosti horizontélniho
testu. OCR by se nemél provadét, pokud
neni vylouéeno poranéni kréni patefe nebo
michy.

Pomticka: Oznacime meridian oka (du-
hovky) na hornim vicku fixou. Po provedeni
rotace hlavu porovname pozici oka k dfive
oznacenému meridianu.

Video 3A ukazuje spradvnou techniku a ab-
normalni horizontalni a vertikalni OCR a video
3B ukazuje normalni odpovéd pfi OCR.

Pokud OCR nelze oboustranné testovat,
musi byt proveden oboustranné okulovesti-
bulédrni reflex (OVR), a pokud je oboustranné
nepfitomna reakce na néj, pak je toto krité-
rium BD/DNC splnéno (level A) (Greer et al.,
2023).

OVR testujeme vleZe na zadech, pfi hla-
vé zvednuté do uhlu 30°. Cesty k bubinkové
membrané, ktera je neporusend, musi byt vol-
né. Stiikacku o dostate¢ném objemu (50 ml)
naplnime ledovou vodou (0 °C) a pomalu
proplachujeme zevni zvukovod po dobu 60's.

Reflexni odpovéd: vychyleni bulbi smérem
ke stimulovanému uchu a kontralateraini ho-
rizontélné rotacni nystagmus.

Areflexie: absence jakéhokoliv pohybu
bulbt.

Kontralaterélni vysetieni je mozné provést
nejdfive po 5 minutach (nutno pro opétovné
vyrovnani teploty endolymfy na testovaném
uchu).

Testovani reflexu se neprovadi pfi pode-
zieni na trauma baze lebni, protoZze odpovéd
nemusi byt objektivni a dale mdze dojit k na-
ruseni zvukovodu nebo bubinku. Pfitomnost
tézkého traumatu o¢nice mize ovlivnit rozsah
pohybu o¢nich bulbli a mize vysetieni tohoto
reflexu znemoznit.

Video 4A ukazuje spravnou techniku a ab-
normalni absenci OVR a video 4B ukazuje nor-
malni odpovéd pfi OVR.

www.neurologiepropraxi.cz
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Anatomicko-patofyziologické souvislosti
OVR vychézi ze spojeni mezi laterdlnimi
polokruhovymi kanalky, ipsilateralnim jadrem
n.abducens, medidlnimi vestibuldrnimi jadry,
fasciculus longitudinalis medialis a ¢asti ner-
vovych vldken kontralateralniho n. oculomo-

torius pro m. rectus medialis.

Motorické reakce
na algické podrazdéni

Metodika vysetieni

Provadime algickou stimulaci kranidlni
(n. trigeminus) a spinélni. Sledujeme a hodno-
time motorickou odpovéd'v etazi kranialnich
nerv( a spinalni Urovné.

Zéna kranidlni:

Stimulace: silny tlak na oblasti temporo-
mandibularnich kloubd, nadoc¢nicovych ob-
loukd, stimulace nasalnf sliznice.

Odpovéd: absence vsech motorickych re-
akci na obou etazich: kranialni i spinalni.

Zona spindlni:

Stimulace: silny tlak na sternum, na viech
koncetinach proximalné i distalné (rukojeti
kladivka na eponychium).

Odpovéd: absence motorickych odpo-
védi na kranidlni urovni (mozkové fizené).
Motoricka reakce na spinalni etdzi muze
byt pfitomna. Spinaini reflexni odpovédi je
nutno odlisit od pohybU zprostifedkovanych
mozkem. P¥i nejistoté interpretace je vhodné
konzultovat zkuseného odbornika.

Mezi michou fizené pohyby fadime: re-
akce plantérnich flexord/extenzor(, pfiznak
trojflexe, brisni reflexy, kremasterovy reflex,
cervikalni tonické reflexy, izolované zaskuby
hornich koncetin, jednostranné exten¢né-pro-
nacni pohyby, asymetrické opistotonické dr-
zeni trupu, undulujici pohyby prstll, myoklo-
nus, pohyby podobné respirac¢nim, kontrakce
kvadricepsu a pohyby nohou napodobujici
periodické pohyby dolnich kon¢etin (Greer
etal,, 2020; Jain et DeGeorgia, 2005; Saposnik
etal., 2005).

Cave: Zavazné neuromuskularni onemoc-
néni nebo trauma obli¢eje mlze zkreslit hod-
noceni motorickych reakci. Za téchto podmi-
nek je PV povinné.

Video 5A ukazuje techniku algické stimu-
lace a absenci odpovédi - tedy areflexii, video
5B ukazuje reakci na algicky podnét.

www.neurologiepropraxi.cz

KLINICKE STANOVENT SMRTI MOZKU
Anatomicko-patofyziologické souvislosti
N. trigeminus inervuje senzitivné cely po-
vrch obli¢eje, dutinu Ustni (tvrdé a mékké patro
az po isthmus faucium, predni dvé tietiny jazy-
ka, véechny zuby) a nosni dutinu, cely obsah
orbity, vétSinu dura mater a ¢ast udniho boltce.
Nadprahovy algicky podnét vyvola podrazdé-
ni nociceptorl vdaném misté a vznik ak¢ni-
ho potencialu, ktery se pak $ifi ascendentné
nociceptivnim nervovym vldknem (soucdst
hlavového nebo misniho periferniho nervu).
Vzruch vstupuje do spinalniho jadra n. trigemi-
nus nebo z oblasti jinde po téle vstupuje do mi-
chy. V mise se piepoji v zadnich rozich misnich
a axony neurond zadnich rohl misnich poté
formuji tractus spinothalamicus. Po piekfizeni
v commisura anterior alba o 1-2 misni segmen-
ty vySe postupuji anterolateralnim systémem
drah spolu s termickym ¢itim do talamu (nucleus
ventralis posterolateralis thalami a posteriorni
komplex talamu). Informace z oblasti inervace n.
trigeminus jsou pfepojovany v nucleus tractus
spinalis nervi trigemini a poté jdou cestou

tr. trigeminothalamicus a tr. trigeminoreticularis.

Davivy a kaslaci reflex
provokovany hlubokym
tracheobronchialnim odsavanim

Metodika vysetieni

Davivy reflex vybavime podrazdénim zad-
ni stény hltanu oboustranné. K podrazdéni
uzijeme $patli nebo odsavaci cévku.

Kaslaci reflex: drazdime odsavaci cévkou
az v oblasti trachealni kariny. K tomuto tGcelu
samoziejmé muze poslouzit i systém uzavie-
ného odsdvaciho systému napojeného pfimo
na ventila¢ni okruh.

Cave: N. phrenicus je zodpovédny za ¢ast
eferentni drahy kaslaciho reflexu. Pii vysoké kréni
1ézi m{ize dojit k absenci tohoto reflexu z divodu
misniho poranéni, nikoliv z dGvodu BD/DNC.

Pomdticka: Davivy reflex Ize vybavit prstem
zasunutym podél intubacni rourky az na zadni
sténu hltanu. Soucasné se stimulaci prstem
registrujeme kontrakci svalQ hltanu.

Video 6A ukazuje absenci reflexti a video
6B ukazuje pritomny davivy a kaslaci reflex.

Anatomicko-patofyziologické souvislosti
Kaslaci reflex patii mezi obranné dychaci
reflexy. Napomaha udrzovat volné prichodné
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dychaci cesty. Vznika pfi mechanickém po-
drazdéni receptorl v oblasti hrtanu trachey.
Po velkém nddechu s uzavienou hlasivkovou
Stérbinou stoupne tlak v hrudni dutiné a po
otevieni hlasivkové stérbiny proudi vzduch
spolu s cizimi télesy ustni dutinou pryc.
Podrazdéni mechanoreceptor(i vede ke vzru-
chu asiteni akéniho potencidlu ve vlaknech
n.vagus cestou n. laryngeus superior a v sen-
zorickych vldknech n. trigeminus. V medula
oblongata se signaly pfepojuji na motoricka
vldkna vedouci z dychaciho centra kmene
k misnim motoneurondim, které ovladaji me-
zizeberni svaly a pomoci motorickych vldken

n.vagus se otevre hlasivkova Stérbina.

Trvald zastava spontanniho
dychani - vysetreni
apnoickym testem

Apnoicky test prokazuje absenci spontan-
ni dechové aktivity v dusledku ztraty funk-
ce dechového centra v prodlouzené mise
(Wijdicks et al., 2010; Lewis et al., 2020; Greer
et al., 2020). Podminkou provedeni testu je
normotermie (teplota télesného jadra musi
byt > 36 °C), stabilizovany krevni obéh a test

se provadi za monitorace krevnich plyn0.

Tradi¢ni metodika vysetieni

1. Preoxygenace - vysetieni se zahajuje pre-
oxygenaci, tzn. pacienta ventilujeme 100%
kyslikem a PEEPem (pozitivni tlak na konci
exspiria) minimalné 5 cm H,0 v adekvat-
nim objemu a frekvenci po dobu 10 minut
tak, aby bylo dosazeno PaO, > 200 mmHg
(26,7 kPa) a PaCO, minimalné 35-45 mmHg
(4,7-5,9 kPa).

2. Pacienta odpojime od ventildtoru (rozpo-
jenim ventila¢niho okruhu) po dobu 8-10
minut a zajistime mu oxygenaci endotra-
chedlni kanylou 100% kyslikem rychlosti
6-8 I/min za monitorace saturace kysliku
v krvi. Kanylu (odsdvaci rourku) zavede-
me do pradusnice aZ na Uroven bifurkace
trachey.

3. Potuto dobu pozorujeme hrudnik a btisni
sténu. Pozitivni vysledek je absence de-
chové odpoveédi sledované jako absence
dechu (jakéhokoli pohybu hrudniku) pfi
vzestupu PaCO, nad 60 mmHg (8 kPa) ¢i
vzestupu paCO, o minimalné 20 mmHg
(2,7 kPa) od vychozi hodnoty.
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Pokles saturace kysliku pod 85 % trvajici
po dobu 30 sekund je diivodem preruseni
testu. V tomto pfipadé Ize zvazit zopakovani
testu s pouzitim CPAP (kontinuadlni pozitivni
tlak v dychacich cestach, viz déle).

Alternativni zpisob

se souc¢asnym udrzenim pretlaku

v dychacich cestach (CPAP)

V ptipadé zavazného plicniho postizeni

s PaO,/Fi0, < 200 mmHg (26,7 kPa) m{ize dojit

po odpojeni ventilatoru k rychlé desaturaci

nasledované hemodynamickou nestabilitou.

Proto jsou ke zvazeni doporucované alterna-

tivni metody provedeni apnoického testu.
Mozné alternativni postupy pro apnoicky

test (Hocker et al., 2014; Ahlawat et al., 2016;

Levesque et al., 2006):

B po preoxygenaci odpojime pacienta od
ventilatoru, pfipojime endotrachedlni ka-
nylu na samorozpinacivak s PEEP ventilem
a zajistime pratok 100% kysliku 6 I/min,
nebo

B po preoxygenaci pfepneme ventilator do
rezimu CPAP, pacienta neodpojujeme od
dychaciho okruhu (u modernich ventildto-
ri vzhledem k bezpec¢nostnimu nastaveni
back-up rezimu v ptipadé apnoe je toto
pravdépodobné neproveditelné), nebo

B uextrémné hypoxemickych pacientd po
preoxygenaci redukujeme minutovou venti-
lacinacca50%ss FiO, 1,0. Po dosaZeni poza-
dované hodnoty PaCO, pfepneme ventilator
na 1 minutu do CPAP médu a pozorujeme
absenci spontanni dechové aktivity.

V pfipadé alternativnich zpGsobu prove-
deni apnoického testu se po Uvaze nevahame

obratit na intenzivistu s zaddosti o pomoc.

Apnoicky test u pacientli na mimotélni
membranové podpoie (ECMO)

Nejvétsi problém u pacient na ECMO je
pravé provedeni apnoického testu. Néktefi
autofi (Bronchard et al., 2017; Beam et al., 2019;
Bein et al., 2019) navrhuji pfidat do systému
CO,, abychom se vyhnuli hypoxemii. Jini do-
porucuji provést test nasledovné - postupné
odpojit pacienta od ventildtoru a napojit ho
na CPAP s FiO, 1,0, zvysit FiO, na ECMO na 1,0
a redukovat sweep gas flow tak, abychom
dosahli potfebného PaCO,, aniZ by zaroven

axi. 2025;

METODIKA NEUROLOGIC

Pl
Z

KEHO VYSETRENI A APNOICKEHO

ESTU

doslo k desaturaci. Hodnoty, kterych potie-
bujeme docilit, jsou stejné jako u apnoického
testu u pacientd bez ECMO, tj. PaCO, alespon
60 mmHg (8 kPa). DosaZeni této hodnoty u pa-
cientd na ECMO podpoie mUize trvat déle.
Po celou dobu provedeni testu sledujeme
absenci spontanni dechové aktivity.

Samotny apnoicky test u nékterych pa-
cientll miZe mit omezenou vypovédni hod-
notu. Typickym pfikladem jsou nemocni
s CHOPN, ktefi toleruji vysoké hodnoty PaCO,.
V minulosti se nedoporucovalo test vibec
provadét, nyni je shoda v tom, Ze v téchto
pfipadech je tfeba dosahnout hodnoty PaCO,
vys$3i 0 minimalné 20 mmHg od vstupni hod-
noty po preoxygenaci.

Pokud nelze apnoicky test z objektiv-
nich davodl provést, je treba dlvody uvést
v Protokolu o zjisténi smrti a v diagnostice
BD/DNC dale pokracovat provedenim PV.

Diskuze
Pro definovéni presné a jednotné meto-

diky provedeni a interpretace klinického vy-

Setfeni BD/DNC existuje mnozstvi argumentd.

Mezi nejzdsadné;jsi uvadime nasleduijici:

B Ve vétsiné zemi je legislativné zakotveno
klinické stanoveni BD/DNC. Tam jsou PV
povinng, jen pokud klinicka diagnostika
neni Uplnd nebo jednoznacna.

B Provedeniiinterpretace vysetreni reflex
musi byt jednotné a presné. Diagn6za BD/
DNC je natolik delikatni zaleZitost, kde je
zcela neptijatelna falesna pozitivita vy-
sledku kteréhokoliv z testd (absence refle-
XU U pacienta bez nevratného poskozeni
mozku a kmene).

B Samotny proces diagnostiky BD/DNC je
pro viechny zucastnéné (zdravotniky,
a zvlasté pak blizké) stresujici situaci,
zvlasté pak jedna-li se o dité. Naro¢nost si-
tuace umocnuje fakt, Ze pro vétsinu Iékara
je vySetfeni BD/DNC zdlezitosti zfidkavou.

B Neurologické i fyzikaIni vySetfeni v obecné
roviné pfedstavuje dovednost, kterou ziska-
vame, zdokonalujeme a upevnujeme kazdo-
dennim klinickym vysetfovanim pacientd.

B Pro vzacné nebo kritické situace je tfe-
ba uzit jiné zplGsoby. Simulacni tréninky
pouzivané u resuscitaci nebo logistice
péce akutniho iktu nejsou pro vysetfeni
kmenovych reflexti dostate¢né spolehlivé.
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B Presny popis opatfeny videozdznamem
znazornujici nejen provedeni testu, ale
i pozitivni, resp. negativni vysledek (ab-
sence, resp. pfitomnost reflexni odpovédi)
dava pfilezitost k zakotveni jednotné me-
todiky i interpretace vysetieni. Dlllezitost
a hodnota nazorné metodické pomacky je
tim vyssi, protoze tato vysetieni provadéji
i jini Iékafi nez neurologové.

B Diagnostika smrti mozku u moznych darc(i
organt v CR je zdkonem a provazejicimi
predpisy presné definovana a uvedena
v ¢lanku Sivak et al. (2025) v tomto ¢aso-
pise.

B Zjednoduseni nékterych testl byla pro-
vedena v zajmu lepsi srozumitelnosti. To
by mélo vést ke snadnéjsimu a presnéjsi-
mu provedeni testl viemi vySettujicimi.
Zjednoduseni neni na ukor spolehlivosti.
Sprévné provedeni zjednoduseného testu
ma vétsi hodnotu nez nespravné provede-

ni testu dokonalého.

Jednotlivé testy poskytuji zcela zdsadni
a nevyvratitelny dikaz o nevratném posko-
zeni dané ¢asti mozkového kmene. Pfesto
v nékterych pfipadech miize nastat nejistota,
zda se skute¢né jedna o areflexii. Vlivy, jez mo-
hou stét za nejistotou pfi vysetreni, mizeme
rozdélit na lokalni a celkové a dale na:
® farmakologické - naJIP je u pacient(i v téz-
kém stavu na UPV velmi ¢astou pficinou
nevybavnosti fotoreakce farmakogenni
navozeni mioézy jako vedlejsiho efektu uzi-
vané |écby opiaty (Henry et Volans, 1984),
pfechodna mydriaza mize byt spojena
s uzitim tricyklickych antidepresiv, typic-
kych antipsychotik a selektivnich inhibitord
zpétného vychytavani serotoninu (Richa
et Yazbek, 2010); mydridzu rovnéz vyvolaji
lokalni léky uzivané v oftalmologii, a dale
B nefarmakologické (mydriatické zornice Ize
pozorovat v reakci na potencialni onemoc-
néni - opticka neuritida, ischemicka neuro-
patie n. opticus nebo asymetricky glaukom,
dale trauma, zvyseny intrakraniélni tlak ne-
bo poskozenill.a/nebo lll. hlavového nervu.

V roce 2022 byla popsana kazuistika pa-
cienta, ktery splfoval diagnosticka kritéria
BD/DNC, ale mél neobvyklou reakci pomalé
oboustranné elevace vi¢ek v reakci na algicky
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podnét (pii algické stimulaci obou bradavek)
(Nair-Collins, 2022). Bylo zjisténo, ze pozoro-
vana elevace vicek byla zplsobena zachova-
nou funkci sympatickych vlaken vychazeji-
cich zhorniho kréniho ganglia umisténého
na krku, kterd inervuji m. tarsalis superior
(MullerGv sval), a nikoliv zachovanou funk-
ci okulomotorického jaddra v mesencefalu
a s nim spojeného okulomotorického nervu,
ktery inervuje sval levator palpebrae supe-
rioris.

Jak bylo vy3e popsano, vstupni zobrazeni
mozku musi byt v souladu s mechanismem
a zdvaznosti poskozeni mozku. To znamena,
ze pii stanoveni BD/DNC musi byt potvrze-
na zévazna léze mozku. V Ceské republice je
zakotvena povinnost provadét PV v rdmci
nasledného stanoveni BD/DNC. Proto musi
byt potvrzena ireverzibilita SM pomoci zob-
razeni mozkovych tepen (CTA, DSA nebo
transkranialni sonografie), scintigrafie nebo
akustickych kmenovych evokovanych poten-
ciall. Vyjimku z tohoto pravidla predstavuje

KLINICKE STANOVENI SMRTI MOZKU
rozsahla destruktivni léze v zadni jdmé, resp.
mozkovém kmeni. Toto vysetieni by mélo
nasledovat po klinickém stanoveni BD/DNC,
coz se ¢asto nedéje a zobrazeni samotnému
klinickému vysetieni predchazi.

Zavér

Klinické vysetfeni BD/DNC je vySetieni,
kde je zcela nepfijatelnda falesnd pozitivita
vysledku jakéhokoliv z testl. Zde predkla-
déme jasné stanovenou metodiku provede-
ni jednotlivych dil¢ich klinickych vysetfeni
a apnoického testu. Oproti jinym zemim je
v CR stélé nutné provedeni potvrzovaciho
paraklinického vysetieni.

Desatero klinického vysetieni

B Nejsou pochybnosti o mechanismu a ne-
vratnosti poskozeni mozku, zobrazovaci
vysetieni musi byt v souladu s mecha-
nismem a zdvaznosti poskozeni mozku.

B Poskozenije potvrzeno zobrazenim mozku.

B Byla dostatecné dlouha observace.

Legenda k videozaznamiim

HLAVNITEMA (
METODIKA NEUROLOGICKEHO VYSETRENI A APNOICKEHO TESTU

B Jsou splnény veskeré prerekvizity pro kli-
nické vysetreni (fyzikélni, farmakologické,
toxické).

B Byly vysetieny viechny reflexy (+ u déti
do 6 tydnU saci a hledaci reflex).

B Byly vylouceny kontraindikace OCR a OVR.

B Nenizndma komorbidita, kterd by zkreslila
vysledky klinického vysetreni.

B Jsou splnény viechny podminky pro pro-
vedeni apnoického testu.

B Misni motorické odpovédi (trojflexe,
Babinského pfiznak, fascikulace...) nevy-
lu€uji smrt mozku.

BV pfipadé nejasnosti ohledné daného vy-
Setfeni nebo nemoznosti jeho vysetieni

provedeme pomocné vysetieni.

Podékovdni: MUDr. Miroslavu Suldovi

z Kardiochirurgického oddéleni,

prim. MUDr. Janu Hridelovi z Détského oddéle-
ni Nemocnice Ceské Budéjovice, a. s., rodindm,
a blizkym pacientu za to, Ze ndm umoznili
poridit obrazovy zdznam klinického vysetreni.

Souhrnnda poznamka: Vyznam videozaznamu je nejen dokumentacni, ale i pro samotné vyhodnoceni testu. Umoziuje vysetfujicimu
se k zaznamu vratit, opakované si jej prehrat, zvétsit, zpomalit, vytvorit smycku. To pfispéje ke zpresnéni vyhodnoceni reflexu. Uzivani
pomocnych mechanismu zpresni diagnostiku (vylepeni hornich vicek a uziti fyziologického roztoku pfi vysetreni kornedlniho reflexu,
oznaceni merididnu oka pfi vysetieni okulocefalického ¢i okulovestibularniho reflexu atd.). Zkratky: DK: dolni koncetina/y; HK: horni
koncetina/y; TM kloub: temporomandibularni kloub.

Video 1A: Fotoreakce, absence reflexu. Pacient 1: prdmér zornic 4 mm bilaterdlné. Zadna zména prdméru zornic pfima i nepfima
oboustranné. Pacient 2: zornice vpravo 5,5 mm, vlevo 5,0 mm. Zddna zmé&na priiméru zornic pfima ani nepfima oboustranné. Detail na
levé oko, zvétseni 3%, potvrzeni areflexie.

Video 1B: Fotoreakce, vybavny reflex. Navozeni midzy po osvitu a opét mydridza v Seru. Fotoreakce pfitomna oboustranné piima i nepfima.
Zpomaleni a zvétseni umoznuji spolehlivéji zhodnotit zménu velikosti zornic.

Video 2A: Kornealni reflex, absence reflexu. Absence byt naznaku mrknuti. Stimulace smotkem gazy (Pacient 1), sterilni Stétickou (Pacient
2 a 3) a sterilnim fyziologickym roztokem (Pacient 4). Pasivni otevieni oka musi byt velmilehké, aby nebyla prekryta ani diskrétni odpovéd.
Vylepeni vicek usnadni detekci i diskrétni odpovédi, eliminuje sporné nélezy. Zpomaleny zabér. Vysetiujeme ze strany, nikoliv cestou
piimého pohledu, drazdime rohovku, nikoliv spojivkovy vak, dotek musi vyvolat deformaci rohovky.

Video 2B: Kornealnireflex, vybavny reflex. Drazdéni rohovky sterilni stétickou (Pacient 1 a 2) a sterilnim fyziologickym roztokem (Pacient
3 a4),vzdy mimo zorné pole. Vsimame si jakékoliv kontrakce m. orbicularis oculi oboustranné. U Pacienta 2 a 4 zadbér zpomalen a odpovéd’
oznacena Sipkou (i velmi diskrétni kontrakce vicka znamena zachovany reflex).

Video 3A: Okulocefalicky reflex, absence reflexu. Po prudkém otoceni hlavou v horizontéIni roviné se stoci o¢ni bulby souhlasné ve sméru
i Uhlu rotace hlavy. Oznaceni merididnu oka na o¢ni vicka (Pacient 2 - zndzornéno cervenymi Sipkami) umozni vyhnout se faleSnému
hodnoceni, je-li vybavnost reflexu sporna nebo nejista.
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Video 3B: Okulocefalicky reflex, vybavny reflex. Pfi otoceni hlavou v horizontalnim sméru se bulby stoci opacnym smérem (fixace obrazu
na sitnici). Oznaceni merididanu oka umoznuje presné rozhodnout, zda k reflexnimu pohybu bulbu skute¢né doslo, nebo je pohyb pouze
zdanlivy vlivem posunu vicka vaci bulbu.

Video 4A: Okulovestibularni reflex, absence reflexu. Pacient ma hlavu v anteflexi 30°, stiikackou pomalu aplikujeme vodu 0 °C do zevniho

zvukovodu (ledova tfist v misce). Aplikace probiha nejméné 1 minutu. Neni patrny Zadny pohyb bulb(, ani nystagmus. Kontralateralni
stimulaci je mozno provést nejdrive za 5 minut.

Video 4B: Okulovestibuldarni reflex, vybavny reflex. Pacient ma hlavu v anteflexi 30°, stfikackou pomalu aplikujeme vodu 0 °C do zevniho
zvukovodu (ledova tfist v misce). Aplikace probihd nejméné 1 minutu. Pro pfesné hodnoceni oznacen merididn oka. Konjugovana deviace
bulbl nepfitomna. Vybaven pouze kontralateralné bijici horizontalné rota¢ni nystagmus. Manifestace nystagmu az po ukonéeni proplachu

zvukovodu.

Video 5A: Kaslaci reflex, absence reflexu. Pacient s orotrachealni kanylou, vyuzit uzavieny odsavaci systém, odsavaci cévku nutno zavést
co nejhloubéji (dosazeni minimalné trachedlni cariny). Absence kasle, daveni ¢i nebo kontrakce v drovni hrudniku a ramen - (pomocné
dychaci svaly).

Video 5B: Kaslaci reflex, vybavny reflex. Pacient s tracheostomickou kanylou - po zavedeni odsavaci cévky reakce (kasel, kontrakce
v etazi hrudniku a ramen).

Video 6A: Reakce na algicky podnét, absence reflexu. Stimulace TM kloubu, orbity, nosni sliznice pomoci sterilni stéticky, oblasti sterna,
eponychia HK a DK. Absence jakékoliv reakce v kranidlni etazi (oblast inervace hlavovych nervl — pohyb oc¢ima, grimasa, pohyb hlavou
atd.). Pfi stimulaci ve spindlni etaZi Ize akceptovat reakci pouze ve spindlni etazi (pohyb koncetinou, trojflexe atd.).

Video 6B: Reakce na algicky podnét, vybavny reflex. Stimulace TM kloubu, orbity, nosni sliznice sterilni stétickou (diskrétni kontrakce
m. orbicularis oculi u v pofadi druhého pacienta), oblasti sterna, eponychia HK a DK. Nezbytna pfitomnost reakce v kranidlni etazi (oblast
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inervace hlavovych nervi - pohyb oc¢ima, grimasa, pohyb hlavou atd.).
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Elektrofyziologicka vysetieni
potvrzujici smrt mozku
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Povinnost i podminky potvrzujicich vySetfeni smrti mozku jsou dany legislativou
pfislusné zemé. Potvrzujici vysetfeni nepfipousti eventualitu fale3né pozitivity (po-
jasna, pfesna a jednotna. Metodika sluchovych evokovanych odpovédi (BAEP) vychazi
z oficidInich mezindrodnich doporuceni a je pfizpisobena pro podminky jednotek in-
tenzivni péce. Vysetfeni BAEP pred rozvojem kraniokaudalni deteriorace nebo rozsifeni
0 somatosenzorické evokované odpovédi n. medianus zvysuji spolehlivost (senzitivitu)
potvrzujiciho vysetfeni provedeného po splnéni viech klinickych podminek diagnézy
smrti mozku dle neurologickych kritérii ,brain death / death by neurological criteria”.
Klicova slova: smrt mozku, potvrzujici vysetieni, evokované potencialy, kmenové
sluchové evokované potencidly, somatosenzorické evokované potencialy.

Ancillary electrophysiological examination in determination of brain death

The obligation and conditions of confirmatory brain death examinations are deter-
mined by the legislation of the respective country. Ancillary examinations do not allow
for the possibility of a false positive (confirmation of death in a living individual). It is
desirable that the methodology of examination and evaluation is clear, precise and
uniform. The methodology of auditory evoked responses (BAEP) is based on official
international recommendations and is adapted to intensive care unit (ICU) conditions.
BAEP examination before the development of craniocaudal deterioration or aug-
mentation with median nerve somatosensory evoked responses (SEP) increases the
reliability (sensitivity) of ancillary testing performed after all clinical conditions for
a diagnosis of brain death according to neurological criteria (BD/DNC) have been met.

Key words: brain death, ancillary examination, evoked potentials, brainstem evoked
potentials, somatosensory evoked potentials.

Uvod

Diagnéza smrti mozku dle neurologickych

pisemnictvi ndzorné popisuji metodiku pro-
vedenii hodnoceni klinického vy3etteni (Holly
etal., 2025).

V CR, ¢aste¢né iv SR, klinické stanoveni

kritérii ,brain death / death by neurological
criteria” (BD/DNC) je ve vétsiné zemi svéta
pouze klinickd. Holly et al. poprvé v ¢eském  diagndzy vyzaduje potvrzeninékterym z po-
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mocnych vysetieni. Pravidla pro provedeni
potvrzujiciho vysetieni (PV) po stanoveni
klinické diagnézy smrti mozku (SM) jsou za-
kotvena legislativné. Legislativni normy v CR
a v SR se navzajem lisi (Sivék et al., 2025).

Potvrzujici morfologicka
a funkéni vysetieni v CR

Klinicky stanovena diagnéza smrti mozku
vyzaduje potvrzujici instrumentalni vysetieni,
kromé situace, kdy je graficky prokazana rozsah-
1a destruktivni léze v zadni jamé lebni. U jedinch
mladsich jednoho roku je potvrzujici vysetieni
vyzadovéno vzdy (Zakon ¢. 285/2002 Sb, 2002).

Kazdé z potvrzujicich vysetfeni ma stano-
venou standardizovanou metodiku provede-
ni pro Ucely potvrzeni klinické diagnézy SM,
resp. metodika provedeni potvrzujicich vy-
Setfeni je podrobné popsana v dokumentech
vydanych v dikci pfislusnych odbornych spo-
le¢nosti CLS JEP, ptipadné jejich sekci (Véstnik
Ministerstva zdravotnictvi Ceské republiky,
2016; Tomek et al., 2016; Ceska spole¢nost
intervencni radiologie, 2019; Hefman, 2020).
Metodika kmenovych sluchovych evokova-
nych potencidli (BAEP) pro uUcely potvrzeni
diagnézy BD/DNC doposud stanovena nebyla.

Potvrzujici morfologicka
a funk¢ni vysetieni v SR

Potvrzujici testy se pfi stanovovani mozko-
vé smrti provadéji doplrikové v pfipadé ne-
jednoznacného klinického vysetfeni nebo
v pfipadé nemoznosti vyloucit pfitomnost
kontraindikaci. Vyjimkou jsou déti do jednoho
roku zivota, kdy se povinné provadi jeden
z konfirmacnich testd.

V pfipadé indikace se klinicka diagnéza
mozkové smrti potvrdi jednim z potvrzujicich
testl: prikazem zastavy mozkové cirkulace
(jednorazové provedenou sériografickou ce-
rebralni panangiografii nebo mozkovou perfuz-
ni scintigrafii nebo elektroencefalografii (EEG)
nebo vysetienim BAEP (dle ¢l. VII, odborného
usmérnéni MZ 28610/2006) (Vestnik minister-
stva zdravotnictva Slovenskej republiky, 2007).

V praxi se jako potvrzujici vysetreni stan-
dardné pouziva vysetreni cerebrdlni panan-
giografii (Bratislava, Banska Bystrica, Martin,
Kosice) a mozkovou perfuzni scintigrafii
(Martin). Elektrofyziologické metody se po-
uzivaji jen raritné.

Predmétem prace je stanovit metodiku
provedeni a hodnoceni kmenovych slucho-
vych evokovanych potenciéli (BAEP) jako
potvrzujiciho vysetfeni pfi stanoveni smrti

mozku.

Sluchové evokované odpovédi

BAEP (brainstem evoked potential) jsou
tvoreny péti konstantnimi vrcholy (vina I-V)
a nekonstantnimi vrcholy VI a VIl (pfipadné
VIII) (Pratt et al., 1999).

Jistota v anatomické lokalizaci generatoru
viny klesa s rostoucim pofadim viny. Ma se
za to, ze generatorld zvlasté vin llI-V mlze
byt i vice.

ViInal je odpovédi kochley a odpovida N1
viné kochleogramu. Mize byt také genero-
vana distélni intrameatalni porci sluchového
nervu. Vinall je generovana proximalnim seg-
mentem axonl kochledrniho nervu mezi vstu-
pem do kmene a vstupem do kochledrnich
jader. Generatorl viny Ill je pravdépodobné
vice a nachazeji se v urovni dolniho pontu,
v misté prostupu drahy corpus trapezoideum
a horni olivou.

Viny IV a V jsou generovany v drovni hor-
niho pontu a mesencefala, v pribéhu lemni-
scus lateralis. Tento komplex mohou tvofit
dva separatni vrcholy nebo muze splyvat
v jednu pozitivni vinu. Viny VI a VIl jsou prav-
dépodobné generovany v colliculus inferior,
nemaji klinické vyuziti (Urgosik, 1993; Pratt et
al., 1999; Mgller, 2011).

Specifika BAEP vysetfeni
na jednotkach intenzivni péce

Vysetfeni BAEP pro Ucely potvrzeni BD/
DNC probiha obvykle na jednotkach inten-
zivni péce - JIP, ARO, RES - souhrnné zde
oznaceno ICU (intensive care unit). Intenzita
rusivého elektrického Sumu okoli je v pro-
stfedi ICU blizkad opera¢nimu salu. Mnozstvi
pfistrojového vybaveni a absence stinéni
jsou hlavnimi pficinami elektrického ruseni.
Pacient je fizené ventilovan, mé invazivni vstu-
py nebo operacni ranu.

BAEP jsou idedlni volbou u stavd po de-
kompresivni kraniektomii nebo ztratovém
poranéni hlavy, kde vaskularné-perfuzni vy-
Setfeni jsou obvykle neprlikazna.

U pacientd v kritickém stavu je pfedpo-
klad vysetfeni BAEP opakovat, respektive

sledovat vyvoj odpovédi v ¢ase. Vybér, umis-
téni, zpUsob fixace elektrod, vedeni kabeld,
umisténi stimulatord, predzesilovacd i samot-
ného neurofyziologického pfistroje je potieba
pfedem dobfe rozmyslet a instalaci provést
tak, aby co nejméné interferovala s probiha-
jici intenzivni péci. Aktivni a konstruktivné
vedena komunikace mezi neurofyziologem,
intenzivistou a oSetfovatelskym personalem
s hledanim spole¢né optimalni cesty fedeni
je zésadni podminkou Uspéchu. Mizeme ji
pfipodobnit k nutnosti vzajemné souhry neu-
rofyziologa, neurochirurga a anesteziologa
béhem operacnich zakroku s intraoperacni

neurofyziologickou monitoraci.

Prerekvizity vysetfeni

Hlavni podminkou vybavitelnosti evoko-
vané odpovédi obecné je funkéni integrita
senzorickych receptor( a zachovana vodivost
perifernim Usekem sluchové dréhy.

Nez pfistoupime k vy3etieni BAEP, je nut-
né ovéfit absenci premorbidni tézké poru-
chy sluchu, poskozeni kochley a nervu, a to
traumatické (fraktura pyramidy, hematom
ve stredousi), ischemické (ischemie kochley
pfi globalni anoxii, zastavou pratoku a. ce-
rebelli anterior inferior (AICA) pfi nitrolebni
hypertenzi) nebo farmakologické etiologie
(ototoxicka medikace).

Hypotermie a lipofilni anestetika zpo-
maluji subkortikalni rychlost vedeni vzruchu
a prodluzuji tak latence odpovédi. Ackoliv
BAEP patii k nejodolnéjsim z evokovanych
odpoveédi (mizi az pfi télesné teploté 21 °C),
neni mozné tyto vlivy prehlédnout.

Stimulace

Ke stimulaci se pouzivaji ndusni sluchatka
(nalozend pres usni boltce), vsuvna sluchatka
Jpecky” (zavedena do zevnich zvukovod)
nebo externi generator, z néhoz je zvuk pfena-
$en 30 cm dlouhou silikonovou hadi¢kou, kte-
rd je v zevnim zvukovodu fixovana pénovkou.

Pro vysetfeni BAEP v prostredi ICU jsou
vhodna vsuvna sluchatka nebo externi ge-
neratory. Hlavni vyhodou jsou malé rozméry,
moznost fixace ve zvukovodu (dilezité pro
dlouhodobou monitoraci) a snazsi udrzeni
Cistoty. Nausni sluchatka v prostredi ICU jsou
nevhodna. Pouziti externich generatord navic

snizuje velikost stimulus artefaktu.
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Stimulace je monoauralni, nefiltrovanym
,klikem” generovanym, elektrickym monofa-
zickym pravouhlym pulzem o trvani 100 ps.
Rarefakce je preferovéna pred kondenzacni
polaritou kliku. Intenzita stimulace je 100 dB,
frekvence 10-50 Hz (s eliminaci harmonickych
nasobk frekvenci elektrické sité).

Kontralateralni ucho je maskovéno bilym Su-
mem. Maskovaci Sum intenzity o 40 dB niz3i, nez
jeintenzita stimulace, slouzi k ,odhlu¢néni” nes-
timulovaného ucha od kontralaterdini stimulace
vzdusnym i kostnim vedenim. Intenzita Sumu 60
dB neaktivuje neuralni struktury vnitfniho ucha
(Pratt et al., 1999; ACNS, 2006).

Obvykla frekvence stimulace pro vysetteni
v laboratofi je kolem 10-20 Hz. Na ICU jsou op-
timalni frekvence kolem 30 Hz, intraoperacné
i pres 40 Hz. DUlezité je vyhnout se nasobklm si-
tové frekvence 50 Hz (event. 60 Hz) (Mgller, 2011).

Registrace

Odpovédi jsou snimany povrchovyminebo
subdermalnimi (jehlové, spirdlkové) elektroda-
mi. Vyhodou subdermdlnich elektrod je snazsi
Oboji je zvlasté vyznamné pfi sériovém snimani.

Registra¢ni zapojeni Cz-A1, Cz-A2 (aktivni
elektroda na skalpu) vychazi z laboratornich
zvyklosti. Pokud vztdhneme oznaceni svodu
ke strané stimulace: Cz-Ai (ipsilateralni), Cz-Ac
(kontralaterdlni), pak vy3e uvedené zapojeni
odpovida stimulaci vlevo. Pti stimulaci vpravo
bude umisténi elektrod opacné.

Smér vektoru dipdlu vin [-V se méni od
priblizné horizontalniho do vertikalniho.
Vlna I bude mit nejvy3si amplitudu ve svodu
renciaci viny V se doporucuje zvolit svod Cz-Cv5.

Casovou zakladnu je doporuéeno nastavit
na 2 ms/div (celkovy analyzac¢ni ¢as 20 ms), aby
nemohly byt pfehlédnuty opozdéné kmenové
odpovédi. Citlivost zdznamu je 0,5-1,0 pV/div.

Standardni pasmova propust je v rozmezi
100-3 000 Hz. Tu je mozno dodatec¢né shora
snizit az na 1000 Hz, neni-li jinym zplsobem
odstranitelna rusiva interference Sumu okol-
niho prostiedi.

Aby byl priikaz konzistence, je tfeba pro
kazdou stranu pofidit nejméné dva zpramér-
néné zdznamy. Pro kazdy zaznam musi byt
zprimeérnéno nejméné 2000 prebéhd.

Metodika BAEP uvedena souhrnné (vizbox 1).
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Box 1: Metodika BAEP souhrnné
Prerekvizita:

Premorbidni porucha sluchu, fraktura pyramidy,
abnormélni napln stredousi.

Stimulacni parametry:

Stimulace: monoauralné vpravo a vlevo
(ne binauralni)

Podnét: klik 100 ps

Polarita: rarefakéni nebo kondenzac¢ni
(ne alternujic)

Intenzita: 100 dB

Frekvence stimulace: 10-50 Hz
Maskovaci bily sum 60 dB kontralaterdlné

Registracni parametry:

Elektrody: povrchové nebo subdermalni
(pfechodovy odpor < 5 kQ)

Svody: Cz-Ai, Cz-Ac (Ac-Ai, Cz-Cv5)
Pasmova propust zesilovace: 100-3000 Hz
Casové zékladna: 2 ms/div (celkem 20 ms)
Citlivost/zesilent: 0,5-1,0 uv/div
Zprdmérnéni: nejméné 2000 prebéhl
Zaznamy: nejméné 2 z kazdého ucha

Kritéria hodnoceni — potvrzeni BD/DNC:

Musi byt splnéna obé soucasné

B oboustrannd vybavnost viny |

B nevybavnost vsech pozdéjsich odpoveédi (viny II-V)

Hodnoceni odpovédi -
potvrzeni smrti mozku

Potvrzujicim vysetfenim se BAEP stanou
az po klinickém stanoveni mozkové smrti.
Potvrzeni spociva v prliikazu uplné ztraty
centralni (kmenové) vodivosti a sou¢asné
neporuseném vedeni perifernim.

Obraz potvrzujici SM je definovén pfitom-
nosti viny | a nevybavnosti viech pozdéjsich
odpovédi (viny Il1-V).

Pokud dojde k vyhasnuti vsech odpovédi,
véetné viny |, pak SM potvrdit nelze.

Absence viech odpovédi, v¢etné perifer-
nich, miize byt prikazna pouze za podminky,
neni-li pfitomna fraktura pyramidy ani ab-
normalni ndpln stfedousi, a sou¢asné mame
prikaz funkéni integrity periferniho useku
sluchové drahy z dfivéjsiho vysetfeni (jedno-
rdzového nebo sériového) (Obr. 1).

Somatosenzorické
evokované potencialy
Somatosenzorické evokované potencia-
ly (SEP) n. medianus vysetfuji integritu dra-
hy zadnich provazcl. Pii BD/DNC je aktivita
komponent perifernich (N9) a misnich (N13)
zachovana. Naopak komponenty generované
z oblasti intrakranidlni — intracerebralni, tzn. vr-
choly subkortikalni P14, N18 a vrcholy kortikalni
N20, P25, jsou vymizelé. Pfi BD/DNC by mélo
byt provadéno vysetteniiv zapojeni s extrace-
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falickou referenci, a tudiz s moznosti registrace
komponent vzdaleného pole P14/N18 gene-
rovanych z oblasti mozkového kmene, v trov-
ni cerviko-medularni junkce, resp. v oblasti
lemniscus medialis a nucleus cuneatus. Casto
uzivané zapojeni pouze s cefalickou referenci
nepodava informace o subkortikalni aktivité
komponent vzdaleného pole, ale pouze o ak-
tivité primarniho somatosenzorického kortexu,
podavajici tedy podobné informace jako EEG,
coz pro diagnézu BD/DNC s klinickym poza-
davkem kmenové areflexie neni dostatecné.
Zapojeni s extracefalickou referenci informuje
o aktivité kaudalnich ¢asti mozkového kmene.
Kombinované pouziti SEP a BAEP pak mapuje
aktivitu od oblasti cerviko-meduldrni junkce az
po oblast pons-mesencephalon.

Kombinace SEP n. medianus a BAEP umoz-
fuji potvrdit BD/DNC v 93-100 % (Facco et al.,
2002; Holeckova et al., 2014).

Stimulace a registrace

Parametry stimulace iregistrace SEP
n. medianus odpovidaji standardlim doporu-
¢enych Mezindrodni spole¢nosti pro klinickou
neurofyziologii (Cruccu et al., 2008). Vrchol
N9 je registrovan v zapojeni: Ei-Ec (Erblv bod
ipsilateralné - Erblv bod kontralateralné); vr-
chol N13 v zapojeni: C6 — sternum/jugulum;
vrchol P14, N18 v zapojeni: Fz - kontralateralni
rameno/Ei a vrchol N20 v zapojeni: C3'/C4'- Fz.

Diskuze

Pfi diagnostice BD/DNC obecné je zvyseny
tlak na spolehlivost veskerych provadénych
morfologickych i funk¢nich testd. Je zcela
neprijatelna faledna pozitivita, tzn. potvrzeni
SM u jedince, u néhoz smrt jesté nenastala.
Potvrzujici vysetieni se provadi az po klinic-
kém stanoveni BD/DNC.

Stimulace - lateralita, polarita

Simulace ma byt monoauralni vpravo
a vlevo (nikoliv binauralni), polarita rarefakéni
nebo kondenzaéni (nikoliv alternujici).

Binaurdlni stimulace nepfinasi dalsi be-
nefit, spise naopak. Nestejna latence vstupu
vzruchu do kmene vede k vzajemné interfe-
renci a faleSnému snizeni/vymizeni central-
nich kmenovych odpovédi.

Pri rarefakci dochazi k depolarizaci vlas-
kovych bunék dfive nez pfi kondenzaci.
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Obr. 1. Monitorace BAEP pii kraniokauddlni deterioraci. Subarachnoiddini krvdceni z aneurysmatu
a. communicans anterior, Hunt-Hess skdre 5. Prvni BAEP pofizen, kdyZ byl jesté vybavny kornedinf reflex.

Sériovy zdznam BAEP ukazuje postupné vyhasindni evokovanych odpoveédi provdzené kraniokauddlini

ztrdtou kmenovych reflexd. Potvrzeni BD/DNC aZ po naplnéni klinickych podminek (kmenovd areflexie)
pouze diky diivéjsimu prikazu vybavnosti periferni odpovédi
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Davodem je inicialni vychylka bazilarni mem-
brany kochley. Alternujici polarita stimulu,
kromé potlaceni stimulus artefaktu a kochle-
arni mikrofonie, vede k vzajemné interferenci
odpovédi ,phase cancellation”.

Zvyseni frekvence stimulace zpUsobuje
snizeni amplitudy a mirné prodlouzenilatence
odpovédi.

Registrace

Jednim z hlavnich uskali snimani je ruseni
Sumem okolniho prostiedi. U pacient( na ICU
velmi rusivé plsobi neklid, svalovy tfes nebo
pouze svalové chvéni ,shivering”. Po dobu vy-
Setfeniinterferenci svalové aktivity dokonale
eliminuje podéni myorelaxace.

Potvrzeni BD/DNC

Potvrzeni pomoci BAEP ma fadu nespor-
nych vyhod proti ostatnim potvrzujicim vyset-
fenim. Provedeni je technicky velmi snadné.
Ztratu centrélni neurondlni funkce/axonalni
vodivosti prokazuji BAEP pfimo, kdezto viech-
ny ostatni metody podavaji diikaz absence
neuronalni a axonalni funkce nepfimy, na za-
kladé prikazu zéstavy cirkulace.

BAEP spolu s TCD se provadi bedside,
nevyzaduji transport pacienta ani aplikaci
kontrastni latky, Setii as a nezatézuji funkci
organl urcenych k transplantaci. BAEP jako
jediné umoznuji sériové snimani.

Potvrzujici vySetieni BD/DNC musi nésle-
dovat az po stanoveni diagnézy klinické. Nenfi
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vyjimkou, kdyz prodleva mezi rozvojem Uplné
kmenové areflexie a potvrzujicim vystfenim
dosahuje i mnoha hodin. Za téchto okolnosti
je ¢asto (64-70 %) vyhasldi vinal. Flat respon-
se sice nezpochybriuje diagnézu BD/DNC,
avsak nemuze ji ani potvrdit.

U postanoxického kématu, kde se nejedna
0 BD/DNC, dochazi k ipIné absenci BAEP na
podkladé ischemie kochley v 18 % (Holeckova
et al., 2014). Potvrzujiciho zavéru BD/DNC se
tak u BAEP dosahuje nejvyse v 25 % (Koenig
et Kaplan, 2019).

Za diagnostickymi pochybnostmi a dra-
matickym poklesem senzitivity a specificity
BAEP stoji pfedevsim neznalost problematiky.
Existuje vSak nékolik nenaro¢nych zplsobu,
jak vypovédni hodnotu BAEP zasadnim zpu-
sobem zvysit:

B Provést jednordzové BAEP dfive (ve fazi
pfed rozvojem nitrolebni hypertenze),
jakmile z klinického kontextu mizeme
usuzovat na nepfiznivy klinicky vyvoj.

B Monitorovat vyvoj kmenové vodivosti séri-
ovym zdznamem BAEP s vhodnou ¢asovou
periodou. To umozni zachytit moment
kmenové areflexie, kdy je stale vybavna
vina I. Oba zpUlsoby umoznuji potvrdit
BD/DNC, i kdyz jsou po spInéni viech kli-
nickych podminek BD/DNC viechny BAEP
vyhaslé ,flat-response” (Obr. 1).

B Stanovit funk¢ni integritu jiné senzoric-
ké drahy (add-on) prochazejici mozko-
vym kmenem - idedlné SEP n. media-
nus, u niz funkéni integrita periferniho
segmentu drdhy neni zatizena nepfiz-
nivym vyvojem intrakranialni perfuze
a soucasné intrakranialni subkortikalni
komponenty, nejsou tak citlivé ke glo-
balnim fyzikalnim, farmakologickym
i hypoxickym vliviim (Stétkafova, 2007;
Holec¢kova et al., 2014).

SEP n. medianus, na rozdil od BAEP, po-
davaji informaci o funkéni integrité nejen
kmenové, ale i supratentorialni. Legislativni
norma CR paradoxné pouziti SEP n. medianus
pro potvrzeni BD/DNC neuvadi. Ackoliv by SEP
umoznily dodrzet koncept smrti celého moz-
ku (whole-brain death), neni mozné pro tcely
dércovského programu SEP jako potvrzujici
vysetfeni pouzit. Zde je vyZzadovano potvrzeni
BD/DNC jinym vySetfenim.
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Zavér

Potvrzujici vySetfeni BD/DNC vyzaduje
pevnou a jednotnou metodiku. Prace sta-
novuje jak metodiku vysetieni, tak i kritéria
hodnoceni BAEP, jako potvrzujiciho vysetfeni
SM.

LITERATURA

1. Angiografie mozkovych tepen pro stanoveni smrti mozku
- metodicky pokyn 2019. [Internet] [cit. 29.7.2024]. Available
from: https.//www.csir.cz/dokumenty#postupy.

2. Cruccu G, Aminoff MJ, Curio G, et al. Recommendations
for the clinical use of somatosensory-evoked potentials.
Clin Neurophysiol. 2008;119(8):1705-1719.

3. Facco E, Munari M, Gallo F, et al. Role of short laten-
cy evoked potentials in the diagnosis of brain death. Clin
Neurophysiol. 2002;113(11):1855-1866. doi: 10.1016/51388-
2457(02)00259-6.

4. Guideline 9C: Guidelines on short-latency auditory evo-
ked potentials. J Clin Neurophysiol. 2006;23(2): 157-167. doi:
10.1097/00004691-200604000-00012.

5. Hefman M. CT angiografie tepen zasobujicich mozek
pro stanoven{ smrti mozku u darcd organt. Ces Radiol.
2020,74(4):235-237.

6. Holeckova |, Vales J, Veseld P, et al. Kombinace slucho-
vych a somatosenzorickych evokovanych potencialt zvy-

12. 22,

sympozium

Konference
i praktické

Neurologie
pro praxi

Intérna
MS symposium I

15.-16.5.

29.-30.1.2025
PLZER

BAEP nezatézuje organy potencidlniho
darce, nezatézuje osettujici personal, nevyza-
duje transport pacienta a soucasné umoznuje
téméf neomezené opakovani.

Zvyseni senzitivity BAEP Ize dosahnout

bud'vysetfenim opakovanym nebo sériovym

Suje senzitivitu prikaz smrti mozku. Cesk Slov Neurol N.
2014,77/110(6):698-703.

7. Holly P, Kunas Z, Pokornd E, et al. Klinické stanoveni smrti
mozku — metodika neurologického vysetieni a apnoického
testu. Neurol. praxi. 2025;26(2):109-116.

8. Koenig MA, Kaplan PW. Handb Clin Neurol. Elsevier. 2019;161:
89-102.

9. Maller AR. Intraoperative Neurophysiological Monitoring.
New York, NY, Springer New York. 2011:123-161.

10. Pratt H, Aminoff M, Nuwer MR, Starr A. Short-latency au-
ditory evoked potentials. The International Federation of Cli-
nical Neurophysiology. Electroencephalogr Clin Neurophysiol
Suppl. 1999;52:69-77.

11. Sivak S, Ostry S, Pokorna E, et al. Podminky stanovenf
smrti mozku v Ceské a Slovenské republice. Neurol. praxi.
2025;26(2):103-108.

12. Stétkafovd |. Evokované potencidly v intenzivni péci. Neu-
rol. praxi. 2007;(1):24-26.

HLAVNI TEMA (
ELEKTROFYZIOLOGICKA V'YSETRENT POTVRZUJICI SMRT MOZKU

snimanim nebo rozsifenim o dalsi modalitu -
SEP n. medianus.

Ptispévek multimodalnich EP je natolik
vyznamny, Ze zasluhuje pozornost pro legis-
lativni zakotveni jako potvrzujici vysetfeni
SM.

13. Tomek A, Skoloudik D, Skoda O, et al. Metodika stanove-
ni smrti mozku pomoci transkranidlni sonografie vypraco-
vand Neurosonologickou komisi a Cerebrovaskularni sekci
Ceské neurologické spole¢nosti CLS JEP. Cesk Slov Neurol N.
2016;79/112(5): 608-611.

14. Urgosik D. Evokované odpovédi a jejich klinické vyuziti.
Praha, Praha Publishing. 1993:269-335.

15. Vestnik ministerstva zdravotnictva Slovenskej republiky,
ro¢nik 55, ¢iastka 1-5, 2007. [Internet] [cit. 29. 7. 2024]. Avai-
lable from: https://www.health.gov.sk/Zdroje?/Sources/do-
kumenty/vestniky_mz_sr/2007/vestnik0701.pdf.

16. Véstnik ministerstva zdravotnictvi Ceské republiky, ¢astka
2/2016, 2016. [Internet] [cit. 29. 7. 2024]. Available from: htt-
ps://mzd.gov.cz/vestnik/vestnik-c-2-2016/.

17. Zakon o darovani, odbérech a transplantacich tkéni a or-
gant a o zméné nékterych zékond(transplantacnizakon). Za-
kon ¢.285/2002 Sb, 2002. [Internet] [cit. 29. 7. 2024]. Available
from: https:.//www.zakonyprolidi.cz/cs/2002-285.

Planovane akce

6.NEURO-
MUSKULARNi
5 FORUM

dny praktické
neurologie

o s 5

P

0STI NAD LABEM

pro neurology
v roce 2025

17.
valaisko-lasské
neurologické

sympozium

4. Gesih o
= NEUROLOGICKA
AKADEMIE

29.-30.1. 5.-6.6. 18.71 9.9. 2.-3.10. 23.-24.10. 7.-8.11.
O Plzen ® Praha ® Brno O Usti ® Tremosnice 0O Lisek @ Plzen O Karolinka
nad Labem

Vice informaci na www.kongresneurologie.cz |-



https://nawww.kongresneurologie.cz/

) HLAVNI TEMA

IRTIMOZGU A ULOHA Z0B JACICH METOD

DIAGNOZ

Diagnéza smrti mozgu
a uloha zobrazovacich metod
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Smrt mozgu zostava klinickou diagnézou, vo vaésine pripadov zaloZzenou na klinic-
kej diagnostike. Doplnkové testy vratane zobrazovacich vysetreni sa pouzivaju na
potvrdenie absencie cerebralnej perfuzie, ked su klinické nalezy nejednoznacné.
Zobrazovacie metddy ako DSA, perfizna scintigrafia a transkranidlny Doppler mézu
poskytnut kltcové, zakonom vyzadované udaje na podporu diagnozy. Napriek pre-
biehajucim snahdm neexistuje celosvetovy konsenzus o optimalnom doplnkovom
teste a prax sa lisi podla regidonov. Moderné vysetrenia ako CT angiografia (CTA), MR
techniky, CT perfuzia a ¢asovo invariantna CTA ponukaju stale presnejsie vystupy. Je
vsak potrebna ich dalsia validacia, zvlast v pripade pediatrickych pacientov. Véasna
diagndza smrti mozgu minimalizuje zbyto¢né vykony a umozriuje nasledny efektivny
transplantacny program.

Kli¢ova slova: smrt mozgu, konfirmacné testy, DSA, scintigrafia, CTA.

Brain death diagnosis and the role of diagnostic imaging

Brain death remains a clinical diagnosis, based mainly on clinical criteria. Ancillary tests,
including diagnostic imaging, are used to confirm the absence of cerebral perfusion
when clinical findings are inconclusive. Imaging methods like DSA, perfusion scintig-
raphy and transcranial Doppler can provide critical, legally required data to support
the diagnosis. Despite ongoing efforts, there is no global consensus on the optimal
ancillary test, with practices varying by the region. Modern techniques like CT angi-
ography (CTA), MR imaging, CT perfusion and time-invariant CTA, offer increasingly
accurate outcomes. However, further validation is needed, particularly for pediatric
patients. Early brain death diagnosis is crucial to avoid unnecessary interventions and
to support timely organ transplantation.

Key words: brain death, ancillary tests, diagnostic imaging, DSA, scintigraphy, CTA.

Uvod

Napriek etickym a nabozenskym otaz-
kam je koncept smrti mozgu v sucasnosti Si-
roko akceptovany, ¢i uz konceptuélne, alebo
pravne, hoci sa protokoly pre jeho definiciu
medzi jednotlivymi krajinami lisia (Martinkova
et al.,, 2015). Klinické uré¢enie smrti mozgu
v Slovenskej republike vyzaduje stanovenie
ireverzibilnej etiolégie kdmy, absenciu re-
flexov mozgového kmena a apnoe. Zaroven sa

vyzaduje absencia do¢asnych alebo trvalych
kontraindikacii v pripadoch, ako su akutna
intoxikdacia, kombinécia miechovej lézie a in-
toxikacie, primarna hypotermia, metabolic-
ky a endokrinny rozvrat (zakon ¢. 576/2004,
odborné usmernenie ¢. 28610/2006-0ZS0).
S cielom formulovat konsenzualne vy-
hlasenie odporucani tykajucich sa urcenia
smrti mozgu vznikla iniciativa The World Brain
Death Project (WBDP) (Greer et al., 2020), kto-
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rd by mala slazit na usmernenie odbornych
spolo¢nosti a krajin pri revizii alebo vypra-
covani diagnostickych protokolov a postu-
pov. Zaobera sa aj odporucaniami a navrhmi
doplnkovych vysetrovacich metéd (Greer et
al., 2020). Vacsina doplnkovych vysetreni je
navrhnutd bud na potvrdenie absencie ce-
rebralneho prietoku krvi, alebo neurofyzio-
logickej aktivity mozgu. Vyber realizovaného
doplnkového vysetrenia zavisi od lokalnych
zdkonov, technickej a personalnej dostupnos-
ti. Preferencia konkrétneho vysetrenia nema
celosvetovy konsenzus, hoci je zrejmy posun
k zobrazovacim vysetreniam, ktoré potvrdzu-
juabsenciu cerebralneho prietoku krvi (Greer
etal., 2020). V dalSom texte poskytneme opis
technik zobrazenia cerebralneho prietoku, ich

porovnanie a aktudlne pouzivanie.

Neurozobrazovacie vysetrenia
v diagnostike smrti mozgu

V jednotlivych krajinach su rozdiely
v Ulohe neurozobrazovacich metéd, pricom
viaceri odbornici podporuju ich rutinné vy-
konavanie. Podporné argumenty takéhoto
postupu uvadzaju, ze dodatoc¢né testy posil-
nia vysledky klinického vy3etrenia a aj apnoic-
kého testu a tym zvysia presnost diagnostiky
smrti mozgu. Nedavne preskiimanie 78 narod-
nych protokolov zistilo, Ze 28 % z nich uvadza
povinnost vykonat dopInkovy test na posude-
nie intrakranialnej elektrickej aktivity a/alebo
prietoku krvi (Lewis et al., 2020). Rovnako aj
v Ceskej republike je podTa legislativy konfir-
macny test potrebny, okrem pripadov s ob-
jektivne dokazanou tazkou Strukturalnou
infratentorialnou léziou (zékon ¢. 44/2013 Sb.).

Druha skupina sa priklana k nazoru, ze ru-
tinné konfirmacné vysetrenia nie st vo vacsine
pripadov potrebné (Greer et al., 2023). Tento
nazor je podporeny skuto¢nostou, ze senzi-
tivita ani Specificita diagnostickych testov na
posudenie absencie intrakranidlnej elektrickej
aktivity alebo prietoku krvi nie je stopercent-
na. V Slovenskej republike, ako aj v dalsich
krajinach sa preto konfirmacné vysetrenia
vyuzivaju iba v pripadoch s nejednoznac¢nymi
vystupmi klinickych testov alebo pri kontra-
indikaciach na klinické urcenie smrti mozgu
(zdkon ¢. 576/2004; Greer et al., 2020, 2023;
Silver, 2021). Tieto pripady vyplyvaju z limitécii
a kontraindikacif jednotlivych klinickych tes-
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tov, ako napriklad anoftalmia, zavazny edém
orbit, sklér ¢i chemoza, fraktura bazy a pet-
réznej kosti s poskodenim vnutorného alebo
stredného ucha, preexistujuca amyotroficka
lateralna skleréza alebo zdvazna senzoricka
neuropatia, tazka trauma tvare, ako aj trau-
ma frenického nervu pri vysokych trazoch
krénej miechy, Lazarov priznak, Babinského
priznak a iné pripady blizsie uvedené v od-
kazoch (Martinkova et al., 2015; Greer et al.
2020). V zahranici sa pouzitie testu pripusta
aj ako podpora na pochopenie klinického
potvrdenia smrti mozgu pre rodinu zosnu-
Iého, ktord nerozumie alebo neprijima tuto
diagnézu (Greer et al., 2020; Thomas et al.,
2023). Aj ked je doplnkové vysetrenie jedno-
znacne indikované, neurologické vysetrenia
a apnoicky test by sa mali vykonat v ¢o mozno
najvac¢som rozsahu a vietky zistenia musia byt
v sulade s diagnézou smrti mozgu (Greer et
Lewis et Kirschen, 2024).

Young et al. opisali vlastnosti idedlne-
ho doplnkového testu (Young et al., 2006).
Spolahlivy test by mal spinat vietky kritéria
uvedené v tabulke 1. Neurozobrazovacie
metédy pouzivané ako konfirmacné testy
zastavenie mozgovej cirkulacie pri diagnéze
smrti mozgu zhfna tabulka 2.

Spolo¢nou nevyhodou testov smrti moz-
gu zaloZenych na dékaze zlyhania mozgove;j
cirkuldcie su situdcie, pri ktorych zvysenie in-
trakranialneho tlaku nemusi viest k zastaveniu
cerebralneho prietoku. Takyto jav mdZe nastat
pri vyssie spominanej katastrofalnej patologii
mozgového kmenia, alebo alternativne, ked
je zvysenie tlaku nejakym sp6sobom kom-
penzované. Vdaka otvorenym fontaneldm
a makkej deformovatelnej lebke je takyto jav
bezny u dojciat. Spadaju sem tiez pourazové
stavy lebky umoziujuce dekompresiu, ale aj
chirurgické dekompresné vykony a zavedenie
komorovej drendze. V dosledku tychto situdcii
moze byt prietok v mozgu udrzany aj napriek
nefunkénosti samotného parenchymu. Takéto

HLAVNITEMA (
[CH METOD
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Tab. 1. Idedine viastnosti konfirmacného testu
v diagnostike smrti mozgu

B Ked'test potvrdi smrt mozgu, nemal by byt nikto,
kto by sa zotavil alebo mal potencial na zotave-
nie. Nemali by existovat ziadne falo3ne pozitivne
vysledky.

B Test by mal byt sém o sebe dostatocny na urcenie
smrti mozgu.

B Test by nemal byt nachylny na vonkajsie ale-
bo vnutorné rusivé faktory, ako su ucinky liekov
a metabolické poruchy.

B Test by mal mat Standardizovanu metodiku, tech-
niku a klasifikaciu vysledkov.

B Test by mal byt lacny, bezpecny a lahko apliko-
vatelny. Testovanie by nemalo byt obmedzené
len na niekolko tercidrnych akademickych centier.
Malo by byt mozné ho aplikovat v akomkolvek
oddelenfintenzivnej starostlivosti a metodika by
mala byt lahko zvladnutelna.

Tab. 2. Sdhrn konfirmacnych testov zlyhania
mozqgovej cirkuldcie pri diagnéze smrti mozgu

B Digitdlna subtrakéna angiografia

B Scintigrafické vysetrenie mozgu

B Angiografia pocitacovou tomografiou, CT per-
fuzne vysetrenie

B Magneticka rezonancia, magnetickd rezonan¢na
angiografia, MR perftizne vysetrenie

B Transkranidlna dopplerovské sonografia

situacie vyustia k falosne negativnym vysled-
kom vysetreni, je nutné ich preto chépat a po-
sudzovat v kontexte kliniky, pripadne zvazit
dalsie moznosti na potvrdenie smrti mozgu
(Heran et Heran et Shemie, 2008).

Prehlad zdkonom stanovenych potvrdzu-
jucich vysetreni na Slovensku a v Cechach je
zhrnuty v tabulke 3.

Digitalna subtrakéna
angiografia (DSA)

Digitalna subtrak¢na angiografia, sa na-
priek stupajucemu trendu neinvazivnych
konfirmacnych vysetreni, stadle povazuje za
zlaty $tandard v dokazovani smrti mozgu.Jej
realizaciu navrhuje aj iniciativa WBDP a po-
sledné odporucania z USA (Greer et al., 2020,
2023). Naopak, najnovsie kanadské smerni-
ce jej pouzitie neodporucaju (Shemie et al.,
2023). Méze byt realizovana nastrekom cez

Tab. 3. Prehlad zdkonom stanovenych potvrdzujlcich vysetreni v Ceskej a Slovenskej republike

Ceska republika

Slovenska republika

Angiografia mozgovych tepien

Angiografia mozgovych tepien

Perfuizna scintigrafia mozgu

Perfuizna scintigrafia mozgu

Pocitacova tomograficka angiografia (CTA)

Sluchové kmenové evokované potencialy (BEAP)

Transkranialna dopplerovska ultrasonografia

Elektroencefalografia

Sluchové kmenové evokované potencialy (BEAP)

*hrubym pismom su vyznacené testy dokazujuce zlyhanie mozgovej cirkuldcie
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Obr. 1. DSA vysetrenie pri klinickom podozreni na smrt mozgu: AP snimka v arteridlnej (A) a vendznej
vdze (B), laterdina snimka v arteridlnej (C) a vendznej fdze (D). Na snimkach je viditelnd ndplri vetiev arte-
ria carotis externa, bez ndplne v arteria carotis interna a jej vetvdch a tieZ tepien zadného povodia, ¢im
vysetrenie splia kritérid zlyhania mozgovej cirkuldcie

pigtail katéter v oblasti aortdlneho obluka
alebo néstrekom jednotlivych mozgovych
tepien. V Slovenske] a Ceskej republike exis-
tuju metodické pokyny na jej realizaciu, ktoré
sa od seba podstatne nelisia. Angiograficky je
podla nich smrt mozgu potvrdend, ak sa kon-
trastnou latkou plnia najviac prvé segmenty
intrakranialnych tepien. Tok v intrakranidlnom

segmente vnutornej krénej tepny moze byt
pozorovany po oftalmicky segment, pretoze
oftalmicka tepna bude nadalej priechodns, aj
ked je intrakranialny tlak velmi vysoky. V pri-
pade, Zze smrt mozgu nebola angiografiou po-
tvrdena, neodporucda sa opakovat vysetrenie
skor nez o 12 hodin (Angiografie - metodicky
pokyn, zékon €. 576/2004).

Vyhodou angiografie je vysoka — 100%
Specificita (Paolin et al., 1995; Greer et al.,
2020). Senzitivitu méze ovplyvnit tzv. stasis
filing — stagnacia kontrastnej latky v proxi-
malnych mozgovych tepnach.

Nevyhody predstavuje invazivita vysetre-
nia a aplikacia kontrastnej latky, ktord moéze
predstavovat riziko pre pacientov s ochorenia-
mi obliciek. Aplikacia vy3etrenia v situaciach
s kompenzovanym intrakranidlnym tlakom
(ako kraniektémie a vyssie uvedené klinické
situdcie) moze viest k faloSne negativnemu
vysledku. Realiz4cia procedury vyZzaduje skuse-
ného interven¢ného radioldga a jej dostupnost

je preto v mnohych nemocniciach limitovana.

Perfizna scintigrafia
mozgu a SPECT

Desatrocia etablovand metodika nukle-
arnej mediciny je v sucasnosti odporucana
predovsetkym vo svojej statickej 2D a 3D zob-
razovacej podobe, po intravenéznej aplikacii
lipofilnych radiofarmak **"Tc-HMPAO alebo
9mTc-ECD vychytavajucich sa v tkanive mozgu
priamo Umerne perfuzii (Kapucu et al., 2009).

Vyhodou radionuklidového vysetrenia je
nezavislost znazornenia funk¢ného parenchy-
mu od jeho elektrickej aktivity, ktord moéze
vymiznut iba prechodne napriklad pri into-
xikacii liekmi alebo drogami (Nakagawa et
al., 2012). Pre smrt mozgu je charakteristicky
edém nekrotického parenchymu, ktory sposo-
buje zvysenie intrakranidlneho tlaku nad uro-
ven krvného a tym Uplné zastavenie perfuzie
celého mozgu. Struktiry mozgu a kmena tak
v obraze absentuju a naopak vyrazny je obraz
lebky a okolitych makkych tkaniv. Radia¢na

Obr. 2. Obraz normdlnej perfizie mozgu 31-rocnej pacientky s uzdverom a. carotis interna viavo po disekcii s nelplnym, avsak dobre kolateralizovanym
Willisovym okruhom a minimdlnymi podkérovymi ischemickymi zmenami: MR angiografia (A), MR diftzne vdzeny trace axidlny rez (B), sumdrne scintigra-
fické obrazy spredu a zboku (C), reprezentativny axidlny SPECT rez (D). Iba regiondina statistickd analyza potvrdila miernu poruchu kérovej perfizie v povodi
a. cereberi media vlavo temporoparietdlne — zelené sipky

FAN
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Obr. 3. Obraz smrti mozgu 49-rocného pacienta s absenciou perfuzie potvrdenou scintigraficky: ide o pacienta po traumatickej transverzdlnej Iézii krénej
miechy so zastavenim dychania, po tspesnej kardiopulmondinej resuscitdcii, s rychlym rozvojom areflexie a CT verifikovaného edému mozgu (A, B) v priebehu
2 dni, GCS 3. Apnoicky test nebol realizovany z dévodu lézie miechy. Na plandrnych perfiznych scintigramoch (C) vidiet typické vzory ,hot nose” aj ,empty bulb”,
vlavo parietookcipitdine sa vsak zndzornila nejednoznacne zvysend akumuldcia — modré Sipky. Td zdsluhou SPECT snimania (D) lokalizovala jednoznacne
mimo priestoru mozgu, do oblasti traumatickych reparacnych zmien podkoZia a lebky, ndlez teda potvrdil smrt mozgu

Obr. 4. Podkérovd perfuzia u novorodenca po tazkej pérodnej asfyxii z dévodu ruptdry uteru matky, po Uspesnej kardiopulmondilnej resuscitdcii s ndslednou
umelou plticnou ventildciou, riadenou hypotermiou a katecholaminovou podporou: v priebehu prvého tyzdria sa vyvinul klinicky obraz hlbokej areaktivnej
kémy s vyhasnutim vsetkych kmeriovych reflexov, GCS 3. Pocas dalsich 2 tyZdriov boli realizované opakované EEG a zobrazovacie konfirmacné vysetrenia
smrti mozgu. Napriek hernidcii mozgu cez velkt fontanelu a pocetnym hemordgidm (A — MR MPR zobrazenie vo frontdinom, FLAIR a susceptibilita v axidlnom
reze) CT angiografia ukdzala prietok intrakranidlnym cievnym rieciskom (B). V plandrnych aj 3D perfiznych SPECT obrazoch vidiet jednoznacnu akumuldciu
v podkdrovych struktdrach spolu s rezidudlnym obrazom kéry pravého tempordineho laloka (C, ZIté Sipky). Ndlez sa s odstupom 2 dni'vyznamne nezmenil (D).

Dieta zomrelo na sepsu necelé 2 tyZdne po prvom scintigrafickom vysetreni pri stdle zachovanej, hoci vyrazne patologickej, EEG aktivite

z4taz vysetrenia je minimalna a v porovnani

s angiografickymi metédami perfuzna scinti-
grafia nezatazuje organy potencialneho darcu
kontrastnou latkou.

KedZe perfuzna scintigrafia sa pouziva
aj na hodnotenie poruch prekrvenia moz-
gu u beznych neurologickych pacientov
s normalnym intrakranidlnym tlakom, ako
aj negativnymi, pripadne nejednoznacnymi
MR a CT nalezmi vratane angiografickych
(Obr. 2), jej vystupy musia byt jednoznacné
uz na zdklade kvalitativneho hodnotenia,
aby bola zabezpecena 100% specificita pre
pripady smrti mozgu. Kvalitativne je na sta-
tickych scintigramoch pri smrti mozgu zob-
razena jednoznacna absencia perflzie v ce-
lom intrakranidlnom priestore mozgu pri
zachovanej perfuzii v lebke a okolitych mak-
kych tkanivach, pripominajuc tak Ziarovku
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- priznak ,empty bulb”. Rddiofarmakum sa
naopak casto vychytdva v abnormalne vy-
sokych relativnych koncentréacidch v tkani-
vach zédsobenych a. carotis externa, hlavne
okolo nosovej dutiny - priznak ,hot nose”.
Obidva priznaky su zretelné uz v 2D (pla-
narnych) zaznamoch, ktoré by mali byt na-
sledované 3pecifickejsim SPECT snimanim
(Obr. 3). Planarne zaznamy totiz niekedy
nedokdazu spolahlivo potvrdit absenciu per-
fuzie v zadnej jame z dovodu jej sumdacie
s prekrvenymi Struktdrami splanchnokra-
nia a krku, pripadne je obraz modifikova-
ny traumaticky podmienenym zvysenim
prekrvenia makkych tkaniv alebo skeletu
hlavy. Trojrozmerné SPECT zobrazenie tieto
pripady spolahlivo odlisi (Obr. 3).

Uskalia scintigrafie ako konfirma¢ného
testu smrti mozgu spocivaju predovietkym

/

D

v malom pocte diagnostickych pracovisk,
ktoré vysetrenie realizuju, navyse casto bez
pohotovostného rezimu mimo obvyklého
denného pracovného casu.

V pediatrickej populdcii novorodencov
a dojc¢iat moze byt vysetrenie negativne aj
v pripade jednoznacného infaustného stavu,
hlavne z dévodu velkej poddajnosti kalvy pri
neuzavretych Svoch afontaneldch (Sekar,
2007). Intrakranidlny tlak ¢asto nestupne na
uroven, pri ktorej Uplne zablokuje perfuziu
najviac prekrvenych typicky podkérovych
Struktur, ¢o vedie kich zobrazeniu, a teda
nesplneniu konfirmacného kritéria (Obr. 4).
Podobné dosledky mézu mat dekompres-
né alebo drenazne terapeutické procedury
u starsich pacientov. U nich vsak nalezy vac¢-
Sinou rychlo progreduju k jednozna¢nému
obrazu absencie perfuzie a negativne vyse-
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Obr. 5. MRvysetrenie u pacienta s potvrdenou smrtou mozgu: difizne zniZenie signdlu na ADC mapdch,
edém mozgového tkaniva (A), SWlvdzeny obraz s obojstrannym ,transcortical”a ,transcerebral vein sign”
podmieneny vyssim obsahom deoxyhemoglobinu pri zvysenej extrakcii kyslika z krvi (B), obraz okcipitd-
Ineho kénusu (C), chybaijuci , flow void” pri chybajicom toku v arteria carotis interna (D), CEMRA vysetrenie
mozgovych tepien — zobrazeny prietok v arteria carotis externa s chybajicim prietokom v arteria carotis
interna, mozqu a tepien zadného povodia ()

trenie sa preto odporuca s niekolkodriovym
odstupom opakovat (Flowers et Patel, 2000;
Zuckier et Kolano, 2008). KedZe boli publiko-
vané aj pripady so scintigraficky zndzornenou
perfuziou mozgu pri klinicky jednozna¢nom
dokaze afunkcie mozgového kmena u pedi-
atrickych pacientov (Toffol et al., 1987), nee-
xistuje na indikovanie tohto vy3etrenia u deti
jednozna¢ny konsenzus.

Pocitacova tomografia (CT)
Nativne CT vysetrenie mozgu mébze po-
skytnut dokazy o nezvratnom poskodeni
mozgu a o primarnej intrakranidlnej udalosti,
ktora sposobila smrt mozgu. KedZe CT je vse-
obecne dobre dostupné, ¢asto sa pouziva ako
pociatocné vysetrenie u pacientov v kome.
Americké odporucania zahffaju neurozob-

razovanie u komatéznych pacientov ako ne-
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vyhnutny predpoklad na hodnotenie smrti
mozgu (Greer et al.,, 2023). V dékaze smrti
mozgu vsak ma nativne CT ako konfirmacny
test nizku $pecificitu a senzitivitu (73 % a 32 %)
a na tento Ucel ho teda nie je mozné pou-
zit (MacDonald et Stewart-Perrin et Shankar,
2018).

CT angiografia (CTA)

CTA sa ujala ako vyvijajuca sa neinva-
zivna technika na dékaz zlyhania mozgovej
cirkuldcie. Vyuzivaju ju mnohé eurépske aj
svetové krajiny (Australia, Cesko, Francuzko,
Holandsko, Kanada, Nemecko, Polsko,
Spanielsko, Svajciarsko, Velka Britania) (Lewis
et al., 2021). V Ceskej republike jej realizaciu
urcuje metodicky pokyn (Hefman, 2020).
Naopak, niektoré odporucania sa pouzitiu
CTA vyhybaju a navrhuju sa jej venovat ako
potencidlnemu testu po podrobnejsom
preskimani (Greer et Lewis et Kirschen, 2024;
Cohen et Katvan et Ashkenazi, 2022). Jej vy-
hody su najma rychlost, neinvazivnost, do-
stupnost, technicka a finan¢na nenaroc¢nost.
Rovnako ma vysoké priestorové a ¢asové
rozlisenie a je relativne nezévisla od hodno-
tiaceho lekara. Nevyhodou je rovnako ako
pri DSA potreba podania kontrastnej latky.
Vysetrenie mbéze mat navyse velké rozdiely
v senzitivite z dovodov velkej nesturodosti
pri realizacii, protokoloch a aj hodnoteni vy-
Setrenia medzi jednotlivymi diagnostickymi
centrami.

V novsich publikdciach dosahuje senziti-
vita v zavislosti od pouzitého skérovacieho
systému 67,1-96,3 % (Bohatyrewicz et al.,,
2021), pricom najvyssia hodnota bola vo via-
cerych publikacidch zaznamenana pri pou-
zivani novsich, 4-bodovych systémov ako
modifikované Frampas skore (Bohatyrewicz
etal,, 2021; Zampakis et al., 2021). Na zvysenie
senzitivity sa tiez odporuca realizovat CTA
v dvoch fazach (Arsava et al., 2022). Rovnako
sa odporuca dodrzat ¢asovy odstup realiza-
cie vysetrenia od klinického podozrenia na
smrt mozgu viac ako 6 hodin (Kerhuel et al.,
2016; Basil et al., 2019). Senzitivita vysetrenia
bez ohladu na pouzity skdrovaci systém klesa
pri vdznejsej kraniotraume s porusenim ce-
listvosti lebky a po dekompresivnej operacii
(do 75 %) (Zampakis et al., 2021). VySetrenie
sa nehodnotilo na detskych pacientoch, je-
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dine polské odporucania stanovuju vek jeho
pouzitia od 12. roku Zivota (Bohatyrewicz et
al., 2021). Technologicky rozvoj CT pristro-
jov umoznil realizaciu tzv. ¢asovo invariatnej
CTA (time-invariant - TI-CTA), ktord poskytuje
angiografiu prekrytim vsetkych casovych
rdmcov a zobrazuje maximalne zvyrazne-
nie tepien pocas perfuzneho CT vysetrenia.
Znamend to, ze maximalne zvyraznenie
ciev sa zobrazi nezdavisle od ¢asu prichodu
kontrastnej latky. Preto TI-CTA nie je citliva
na oneskoreny prichod kontrastnej latky do
mozgovych ciev, takze by mala zobrazit ka-
zdu priechodnu cievu (Smit et al., 2012). So
zvysujucou sa dostupnostou modernych CT
pristrojov sa pouzitie perfuzneho CT a TI-
CTA rozsiruje a nahradza standardnu CTA
techniku (Bohatyrewicz et al., 2021; Sawicki
etal., 2017, 2018).

Perfizna pocitacova
tomografia (CTP)

CT perfuzia je pokrocild technika CT vy-
Setrenia, ktord poskytuje ako anatomické,
tak aj funk¢éné informacie o mozgu. CTP sa
beZne pouziva na hodnotenie cerebrélnej
ischémie a vaskularizacie mozgovych nado-
rov a ma priestorové rozlisenie umoznujuice
kvantifikaciu perfuzie v akejkolvek vybranej
¢asti mozgu. Rovnako ako CTA, aj CTP je Si-
roko dostupny néstroj, a vdaka dostupnosti
automatizovaného softvéru mozu byt CTP
vystupy takmer nezavislé od hodnotiaceho
lekara. Vyhodou CTP je, Ze ho mozno vyko-
nat spolu s CTA. Aplikéacia kontrastnej latky
pri CTP predstavuje urcité riziko poskodenia
oblic¢iek. Zasluhou mensieho objemu pouzitej
kontrastnej latky je vSak pravdepodobnost vy-
znamnej nefrotoxicity velmi mald. CTP dosa-
huje vysoku senzitivitu a Specificitu (98-100 %
a 100 %) (Sawicki et al., 2017; Neves Briard et
al., 2023), na zaklade ktorych ju odporucaju
viaceré odborné spolo¢nosti (Shemie et al.,
2023; Bohatyrewicz et al., 2021). Predpoklada
sa, ze by mohla byt v buduicnosti schvalena aj
WBDP (Greer et al., 2020).

Magneticka rezonancia (MRI)
MRI je neinvazivna a presna modalita pri
identifikdacii Strukturdlnych abnormalit moz-
gu.V beznej praxi ma MRI oproti CT niekolko
nevyhod: je ¢asovo naro¢nejsia, nie je tak
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Siroko dostupnd a je tazsie ju vykonat u kri-
ticky chorych pacientov a pacientov na me-
chanickej ventilacii.

Orrison et al. ako prvi identifikovali 6 zna-
kov na MRI u pacientov so smrtou mozgu: 1)
transtentoridlna a tonzildrna herniacia, 2) chy-
bajuci,flow void”v mozgovych cievach, 3) de-
diferenciacia sivej a bielej hmoty, 4) absencia
postkontrastného intrakranialneho sytenia, 5)
postkontrastné sytenie tepien (,intravascular
enhancement sign”) a 6) vyrazné postkontrast-
né sytenie nosa (,hot nose sign”) (Orison et al.,
1994). Dalsie parametre zakomponované do
diagnostiky su DWI, ktoré ukazuje difuzne
znizenie hodnot ADC v bielej aj sivej hmote
(Kumada et al., 2001), a SWI, kde nachadzame
tzv. ,transcerebral” a ,transcortical vein sign”
(Sohn et al., 2021). Treba mat na paméti, ze
Ziaden z tychto MRl znakov nie je patognomo-
nicky pre smrt mozgu, kedZe sa mozu vysky-
tovat aj v inych pripadoch, ako napriklad pri
zavaznom hypoxicko-ischemickom poskodeni
mozgu (Correa et al.,, 2022). V metaanalyze re-
alizovanej autormi Briard et al. malo MR vyse-
trenie v dokazovani smrti mozgu zastUpenie
okolo 2-3 % z konfirmac¢nych testov (Briard
et al,, 2023). ,Time of flight” MRA, dynamicka
kontrastna MRA a MR perfuzne vysetrenie sa
tiez vyuzivaju na dokaz zlyhania mozgovej
cirkulacie, avSak na validdciu tychto testov
ako konfirmacnych na rutinné pouzivanie
na dokaz smrti mozgu je potrebny dalsi vy-
skum, ¢o uvadzaju aj aktudlne publikované
odporucania (Greer et al., 2020; Shemie et al.,
2023; Greer et al., 2023).

Transkranialny dopplerovsky
ultrazvuk (TCD)

Zakladom stanovenia smrti mozgu po-
mocou TCD je vysetrenie prietoku intrakra-
nidlnych tepien cez temporalne kostné ok-
no, obojstranne subokcipitdlne a pripadne
obojstranne transorbitalne okno (Skoloudik,
2017). K jeho vyhodam patria rychlost, mi-
nimalna invazivita, finan¢na nendrocnost,
moznost opakovania, moznost vykonania
pri 16zku pacienta, ¢o je dolezité pri pou-
Ziti u nestabilnych pacientov. Nevyhody
predstavuje dostupnost, vysoka zavislost
od operatora, Specificky tréning (Gastala et
al., 2019). Slabou strankou je tiez, ze pribliz-
ne u 10 % dospelych je realizécia TCD pre
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hrabku lebky technicky nedspesna (AIUM,
2023). Pouzivanie ultrazvuku ako doplnko-
vého testu pri stanoveni smrti mozgu od-
poruca u dospelych iniciativa WBDP v USA,
Kanade a mnohych eurépskych krajinach vra-
tane Ceskej republiky. Metodiku vy3etrenia
so Specifickymi parametrami ako preuka-
zanie reverbera¢ného toku, tiez nazyvané
Jto-and-fro” vzorec, kratke systolické hroty
alebo uplIné vymiznutie prietoku v intrakra-
nidlnych tepnach podrobne opisuje publiko-
vany pokyn (Tomek et al., 2016). Opisovana
senzitivita v publikaciach variruje, posledné
udaje z Nemecka uddavaju hodnotu 82,2 %
(Hoffman et Sali et Masuhr, 2024). Senzitivita
stupa s odstupom ¢asu od klinickej diagnézy,
pricom do 6 hodin dosahuje 58 % a do 36
hodin az 100 % (Kuo et al., 2006). Niektoré
krajiny pouzivaju ultrazvuk ako metédu
predchadzajucu CTA, ked' sa pomocou TCD
znizi ¢as do realizécie CTA a zaroven znizi
pocet negativnych CTA vysetreni (SFN et SFR
et AB, 2011).

Zaver

V¢&asné a spravne rozpoznanie smrti moz-
gu je dolezité na zabranenie zbyto¢nym in-
tervencidam, poméze potvrdit a pochopit stav
aj rodinnym prislusnikom pacienta, zlepsu-
je uspesnost transplantacie organov a Setri
zdravotnicke zdroje. Smrt mozgu zostdva
klinickou diagnézou. Na potvrdenie smrti
mozgu viak okrem klinickych testov exis-
tuju aj konfirmacné vysetrenia, z ktorych su
v sucasnosti pouzivané najma zobrazovacie
- preukazujtce zlyhanie mozgovej cirkuldcie.
Realizacia a vyber konfirmacného vysetre-
nia musi zodpovedat miestnym zdkonom.
Napriek snahdm o konsenzus aktualne ce-
losvetovo neexistuje jedno univerzdlne vy-
Setrenie a pouzitie jednotlivych vysetreni je
ovplyvnené aj dostupnostou a zvyklostami
konkrétneho pracoviska. V nasich podmi-
enkach sa odporucania a z nich vyplyvajuca
legislativa priklanaju k DSA a perfuznej scinti-
grafii, ktorda moze byt zaroven indikovana aj
u detského pacienta. Neinvazivna CT a MR
diagnostika ma sfubnd buducnost, najma
v oblasti perfuznych vysetreni, ktoré maju uz
dnes preukdzanu vysoku presnost. Na vali-
déciu ich Uplného vyuzitia su viak potrebné
dalsie klinické a aj pravne kroky.
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Novy pohlad na liecbu generalizovanej

myasténie gravis

MUDr. Ivan Martinka, PhD.

Centrum pre neuromuskuldrne ochorenia, Neurologicka klinika UNB a SZU, Nemocnica RuZinov, Bratislava

Generalizovana myasténia gravis (QMG) predstavuje zadvazné ochorenie, ktoré pri
chybajucej liecbe méze viest k bezprostrednému ohrozeniu zivota a/alebo znizeniu
kvality Zivota. K naruseniu kvality Zivota pacienta méze prostrednictvom neprijemnych
a/alebo zavaznych neziaducich ucinkov (NU) viest aj samotna lie¢ba i pri vybornom
liecebnom efekte. V siicasnosti v najnovsich odporucaniach pre liecbu gMG je ocividna
velmi markantna snaha o identifikaciu pacientov s vysokoaktivnou gMG, u ktorych
je potrebnd vcasna eskalacia liecby s ciefom navodit rychlu kontrolu priznakov gMG
a skoré zlepsenie kvality zivota, pokial mozno s ¢o najnizSou frekvenciou a intenzitou
NU lie¢by.

Klacové slova: generalizovana vysokoaktivna myasténia gravis, refraktérna MG,
kontrola priznakov MG.

A new perspective on the generalized myasthenia gravis (gMG) treatment

Generalized myasthenia gravis (QMG) is a severe disease leading to risk of immediate
life threatening and/or quality of life reduction in case of missing treatment. Even with
an excellent therapeutic effect of conventional treatment, the treatment itself can lead
to patient's quality of life worsening through unpleasant and/or serious adverse effects
(AEs). Currently, in the latest recommendations for the gMG treatment, there is a very
striking effort to identify patients with highly active gMG in whom early treatment
escalation is needed in order to induce rapid gMG symptoms control and quality of
life improvement, preferably with as little frequency and intensity of AEs as possible.

Key words: generalized highly active myasthenia gravis, refractory MG, control of
MG symptoms.
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Uvod

Generalizovana myasténia gravis (gMG)
je prototypom autoimunitného ochorenia
sprostredkovaného cirkulujucimi autoprotilat-
kami (Shuey, 2022). St zamerané proti roznym
Struktdram postsynaptickej casti nervovosva-
lovej platnicky (Yi etal., 2018), d6sledkom ¢o-
ho dochédza k poruche neuromuskularnej
transmisie (Spalek, 2008). Vysledkom je pato-
logicka unavitelnost a svalova slabost kolisa-
vej intenzity postihnutych svalov a svalovych
skupin (Spalek, 2008).

gMG predstavuje zdvazny zdravotny
problém. V pripade hroziacich a skuto¢nych

www.neurologiepropraxi.cz

myastenickych kriz je bezprostredne ohro-
zeny Zivot pacienta, ¢i uz zdbévodu akutnej
respiracnej insuficiencie, zadusenia a/alebo
aspira¢nej bronchopneumoénie pri degluti-
nacnych tazkostiach, alebo v désledku kom-
plikacii vyplyvajucich zo zdvaznosti celko-
vého zdravotného stavu (zédvazné infekcie
a septické stavy, zlyhanie srdca...) a zivot
ohrozujicich neziaducich G&inkov (NU) lie¢-
by (embolizacia do a. pulmonalis, perforacie
¢reva...) (Spalek a Kuréa, 2024). Aj v pripadoch,
ked nie je ohrozeny zivot pacienta, je pri gMG
vyznamne narusena kvalita zivota (Lehnerer
et al., 2022). V dosledku svalovej slabosti
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a patologickej unavitelnosti (jednotlivych
svalovych skupin aj celého organizmu) méze
byt stazend kazda ¢innost bezného Zivota
vratane zakladnych hygienickych ukonov, za-
radenia sa do pracovného, spolo¢enského,
rodinného Zivota, cestovania (Gelinas et al.,
2022). gMG obvykle vyzaduje kombinovanu
imunosupresivnu liecbu, resp. intervencénu
imunoterapiu, ¢asto dlhodobu a vo vysokych
davkach. V dosledku toho sa mozu rozvijat
NU lie¢by, ktoré mézu vyrazne narusit kvalitu
Zivota pacienta Casto aj v pripadoch, ked'sa uz
dosiahla vynikajuca kontrola priznakov gMG
(Nawaz, Imran a Moaz, 2024; Remijn-Nelissen,
Verschuuren a Tannemaat, 2022). Pacienti
s gMG ¢asto trpia psychickymi ochorenia-
mi, bud vplyvom samotného ochorenia na
stav pacienta, alebo v dosledku neZiaducich
ucinkov lie¢by, napr. kortikosteroidov (Law,
Flaherty a Bandyopadhyay, 2020). Chronické
ochorenia ako gMG maju ¢asto negativny
dopad aj na partnerské a iné rodinné vztahy.
Zaroven negativne vplyvaju na kondiciu a cel-
kovy zdravotny status pacienta.

Z uvedenych dévodov je nutné gMG liecit
vcas a adekvatne. Pred érou Sirokej dostup-
nosti biologickej lie¢by bola v lie¢cbe gMG
v principe celosvetovo odporuc¢ana symp-
tomaticka lie¢ba inhibitormi acetylcholines-
terdzy a peroralna imunosupresivna liecba
kortikoidmi a/alebo nesteroidnymi imuno-
supresivami v zavislosti od intenzity klinickych
prejavov gMG, veku, komorbidit pacienta,
konkomitantnej medikacie, rozvoja NU lie¢by
(Sanders et al., 2016; Naranayaswami et al.,

2021). Liekom prvej volby spomedzi neste-
roidnych imunosupresiv je azatioprin (Sanders
etal, 2016; Naranayaswami et al., 2021). V pri-
pade tazkych exacerbdcii, hroziacej/skuto¢nej
myastenickej krizy je indikovana intervencna
imunoterapia — intravendzny imunoglobulin
(IVlg), plazmaferéza (PLF), imunoadsorpcia
(IA) (Sanders et al., 2016; Naranayaswami et al.,
2021). V indikovanych pripadoch sa realizuje
tymektdmia (Evoli et Meacci, 2019). Konkrétna
stratégia liecby sa v jednotlivych ¢astiach sve-
talisila. Anglosaska skola preferovala skor kon-
zervativnejsi a opatrnejsi pristup, pri ktorom
bolo odporucané liecit vacsinu pacientov
s gMG najprv symptomaticky zvysujucimi
sa davkami inhibitorov acetylcholinesterazy
(IAChE). Nasledne bola indikovana imuno-
supresivna liecba (preferen¢ne peroralne kor-
tikoidy v postupne sa zvysujlcej davke, resp.
kombindcia s nesteroidnymi imunosupresi-
vami) pri nedostatoc¢nej efektivite samotnych
IAChE (Sussman et al., 2018). Naproti tomu
azijska skola prezentovana predovsetkym
Japonskom sa vzdy snazila o ¢o najv¢asnejsiu
kontrolu gMG (Murai et al., 2018; Murai, 2024).
Ako zakladny liecebny ciel Japonci definovali
dosiahnutie a udrzanie postintervenéného
stavu podla klasifikacie Myasthenia Gravis
Foundation of America (MGFA) na Urovni mi-
nimalnej manifestacie alebo remisie s pero-
rdlnou dévkou prednizolénu 5 mg/deri alebo
menej (Murai et al., 2018; Murai, 2024). Malo by
sa vynalozit maximélne Usilie na ¢o najrych-
lejSie dosiahnutie tejto Urovne. Na naplnenie
tohto ciela usmernenia odporucaju uto¢nu

perordlnu davku prednizolénu s jej pomer-
ne rychlym znizovanim, zacat s inhibitormi
kalcineurinu v¢as v priebehu lie¢by, uvazlivo
pouzit intravendznu infuziu metylprednizolo-
nu (¢asto v kombinacii s plazmaferézou alebo
intravenéznym imunoglobulinom) (Murai et
al., 2018; Murai, 2024). Niekde uprostred medzi
tymito nazorovymi prddmi sa pohybovala
europska Skola prezentovand predovietkym
Nemeckom (Melzer et al., 2016).

Avsak napriek adekvatnej konvencnej liec¢-
be gMG existuje skupina pacientov, ktori z nej
dostatoc¢ne neprofituju. Refraktérna gMG je
podla International Consesus Guidence for
Management of Myasthenia Gravis z roku
2016 definovana ako nezmeneny alebo zhor-
Seny stav po lie¢be kortikoidmi a minimalne
dvomi imunosupresivnymi lie¢ivami v zodpo-
vedajlicej davke a dizke (Sanders et al., 2016).
Za refraktérnych pacientov s gMG sa poklada-
ju aj taki, ktori nemo6zu mat z dévodu rozvoja
zavaznych NU a kontraindikécii indikovanu
nalezitu lie¢cbu gMG v plnej davke, a preto
nedosiahnu dostato¢nu kontrolu priznakov
ochorenia (Tran et al., 2021).

Prave pre vietky vyssie uvedené dovody sa
v poslednych dvoch dekddach venovalo velké
usilie vyvoju a naslednému uvedeniu na trh
takych lieciv, ktoré cielene ovplyviiuju patoge-
netické mechanizmy priamo participujice na
etiopatogenéze MG (Menon et Bril, 2022). Tieto
lie¢ivd maju pomerne rychly nastup ucinku,
radovo v tyzdnoch (na rozdiel od azatioprinu
a tymektdmie), vysoku ucinnost v liecbe gMG
a dobry bezpecnostny profil (najma v porov-

Obr. 1. Schéma liecby modifikujicej ochorenie pri generalizovanej myasténii gravis (prevzaté z Wiend| H, et al,, 2023)
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V porovnani's pévodnou tabulkou je doplneny aj zilucoplan a rozanolixizumab, ktoré v obdobi publikovania zdrojového cldnku neboli schvdlené v liecbe gMG regulacnymi dradmi.
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nani s dlhodobou lie¢bou kortikosteroidmi)
(Menon et Bril, 2022). V sucasnosti st v klinickej
praxi na lie¢bu gMG schvalené viaceré lieciva
zo skupiny inhibitorov komplementu (ekulizu-
mab, ravulizumab, zilucoplan) a antagonistov
neonatalneho Fc receptora (FcRn) (efgartigi-
mod, rozanolixizumab).

Nova stratégia liecby gMG
Zavedenie novych vysokoucinnych lie-

¢iv do praxe zacalo klast naroky na zmenu

pohladu na lie¢cbu gMG a zmenu liecebnej

stratégie. Vyvrcholenim tychto snah su zatial

nemecké odporucania venujuce sa stratégii
liecby myastenickych syndrémov vratane
gMG (Wiendl et al., 2023). Tieto odporucania
prindsaju niekolko novych pohladov oproti
odporucaniam platnym v minulosti a celkovo
ich moZno hodnotit ako prinos pre pacientov
s gMG. Urcitym problémom méze byt, ze od-
porucania boli vytvorené v krajine s jednou
z najlepsie fungujucich trhovych ekonomik
na svete, a preto nie je vo finan¢nych moz-
nostiach mensich krajin ich Gplne kooptovat.
V praxi to znamena, Ze v realite financovania
zdravotnej starostlivosti u nas nie je mozné
tak benevolentne vybrat skupinu pacientov,
ktori si zasluhuju v¢asnu intenzifikaciu liecby,
pretoze by hrozil kolaps zdravotného systému.

Kontrola ochorenia
Za najdodlezitejsi liecebny ciel sa v sucas-

nosti povazuje ¢o najlepsia mozna kontrola

ochorenia s najlepsim moznym zachovanim
alebo obnovenim kvality Zivota (Wiendl et al.,

2023). Kontrola ochorenia je pritom rozdelend

do styroch drovni (Wiendl et al., 2023):

B Uplna kontrola choroby bez aktivity
choroby - Ziadne rezidudlne symptémy,
Ziadna klinicky zistitelnd aktivita gMG.

B Kontrola choroby bez zistitelnej aktivity
choroby (neuplna remisia) - su pritom-
né minimalne rezidudlne symptémy so
stabilitou.

B Neuplna kontrola choroby - klinicky
zistitelna aktivita choroby: nestabilita,
zhorsovanie a kolisanie myastenickych
priznakov; zjavna rezidudlna symptoma-
tika; kontinualne nové alebo rozvijajuce sa
symptémy; + exacerbdcie; + krizy.

B Ziadna kontrola ochorenia - vysoka ak-
tivita ochorenia; nepretrzité symptéomy

www.neurologiepropraxi.cz

s alebo bez tazkych exacerbacii/myaste-
nickych kriz; rezistencia na terapiu.

Hodnotenie aktivity gMG
Pre posudenie kontroly gMG je zdsadné

zhodnotenie aktivity ochorenia. Na zaklade
vyhodnotenia aktivity ochorenia sa rozlisuje
lahka/stredne aktivna gMG a vysokoaktivna
gMG (Wiendl et al., 2023). Toto rozdelenie je
esencidlne pre volbu spravnej stratégie liecby
gMG (Wiendl et al., 2023). Aktivita ochorenia
sa ma definovat na zaklade:

B Zavaznosti klinickych priznakov: dble-
Zité je posudit intenzitu a charakter kli-
nickych priznakov. Jednak sa vyuziva
klasifikacia podla MGFA, v pripade gMG
sa moze pacient pohybovat na trovni lIA
az V. Délezity je pritom aktualny status
pacienta, nie najvyssia dosiahnutd aktivi-
ta v priebehu ochorenia. Na hodnotenie
intenzity priznakov sa vyuzivaju aj rézne
skély hodnotiace objektivne myastenické
priznaky u pacienta (QMG - Quantitative
Myasthenia Gravis), dopad na aktivi-
ty denného Zivota z pohladu pacienta
(MG-ADL - Myasthenia Gravis Activities
of Daily Living) a kvalitu zivota pacien-
ta (MG-QoL15r - MG-Quality of Life 15)
(Wiendl et al., 2023). Pacienta je potrebné
vysetrovat pravidelne v ramci beznych
kontrol na prislusnom pracovisku.

® Casového priebehu ochorenia: nevy-
hnutné je posudit, ¢i sa u pacienta vysky-
tuju rezidudlne priznaky a ako vplyvaju
na jeho kvalitu a aktivity denného Zivota.
Délezité je vSimnut si, ¢i su priznaky stabil-
né, alebo naopak ¢i nekolisu/nerastu v in-
tenzite, su nestabilné. Tiez je vyznamné
zistit, ¢i u pacienta nepribudaju v priebe-
hu ochorenia nové myastenické priznaky.
Z hladiska posudenia aktivity ochorenia
v Case je esencidlne zaznamenat pocet
zavaznych myastenickych exacerbdcii/kriz
vyzadujucich intervenciu (Uprava terapie,
hospitalizacia, interven¢na imunoterapia -
IVIg, PLF, 1A) (Wiendl et al., 2023).

B Odpovede na symptomaticku a ochore-
nie modifikujtcu liecbu: na posudenie
efektivity liecby sluzi detailna anamnéza,
objektivne neurologické a myologické vy-
Setrenie a uz vyssie uvedené 3kély a do-
tazniky. Ak dochadza k signifikantnému
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poklesu v sledovanych skalach (napr. =3
body pri QMG; = 2 body pri MG-ADL),
ochorenie hodnotime ako responzivne na
terapiu. V opa¢nom pripade ide o refrak-
térnu MG (Wiendl et al., 2023).

Vysokoaktivna MG
Hodnotenie aktivity ochorenia sluzi na

identifikdciu pacientov s vysokoaktivnou

gMG. Toto je uplne novy koncept, ktory
umoznuje véasnu eskalaciu lie¢by v riziko-
vych skupinach pacientov. Je ovela 3irsi ako
refraktérna MG. Podmienkou refraktérnosti
bola nedostato¢na kontrola choroby, pricom
pacient musel byt adekvatne lieceny dvomi
alebo viacerymiimunosupresivnymi preparat-
mi minimalne rok, podla niektorych autorov
azdvaroky (Tran et al., 2021). Pri dlhom ¢aka-
ni sa mohol stav pacienta vyznamne horsit,
pricom v tomto obdobi sa nezriedka rozvijali
nezvratné zmeny na NMJ (neuromuskularna
junkcia). Naproti tomu sucasny koncept je
zamerany na samotnu kontrolu ochorenia bez
takého vyrazného dorazu na casovy faktor. Ale
samozrejme zahfnia aj tych pacientov, ktori
boli v minulosti definovani ako refraktérni na

lie¢bu (Wiendl et al., 2023).

V podstate rozlidujeme tri skupiny pacien-
tov s vysokoaktivnou MG:

B Pretrvavajuce symptomy relevantné pre
kazdodenny Zivot (= MGFA lIb) a/alebo
aspon dve tazké exacerbacie/myaste-
nické krizy s potrebou terapeutického
zéasahu (IVIg, PLF, IA) do jedného roka od
stanovenia diagnézy napriek adekvatnej
liecbe (Wiendl et al., 2023). Sem patria
pacienti, u ktorych sa hned'od stanovenia
diagndzy nepodari dostat gMG pod kont-
rolu a uz v prvom roku ochorenia vykazuju
znamky vysokej aktivity.

B Pretrvavajlice symptomy relevantné pre
kazdodenny zZivot (= MGFA lla) a zavaz-
na exacerbacia/myastenicka kriza pocas
posledného roka napriek adekvatnej
lie¢be (Wiendl et al., 2023). Tito pacien-
ti mohli mat v minulosti stabilizovanu
a dobre kontrolovanu MG, ale v posled-
nom roku u nich doslo k ndrastu aktivity
a tym k zhor$eniu kontroly ochorenia.

B Pretrvavajlice mierne/stredne zédvazné
symptomy relevantné pre kazdodenny
zivot (= MGFA lla) dlhsie ako dva roky
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napriek adekvatnej liecbe (Wiendl etal.,
2023). Na rozdiel od predchadzajucich
podskupin nie je nutné, aby u pacientov
doslo k rozvoju zévaznych exacerbacii/
kriz.

Stratégia liecby

Stratégia liecby sa riadi na zéklade sta-
novenia aktivity ochorenia a titra protilatok
(anti- AChR (AChR - acetylcholinovy recep-
tor); anti-MuSK (MuSK - svalovo $pecificka
kindza); anti-LRP4 (low-density lipoprotein
receptor-related protein 4), dvojito/trojito sé-
ronegativna MG) (Wiendl et al., 2023). V nasej
krajine sa nedaju rutinne vysetrovat anti-LRP4
protilatky.

Vo vsetkych podskupindch lahkej/stred-
ne aktivnej gMG bez ohladu na protildtkovy
status je odporucand symptomaticka lie¢-
ba pyridostigminom v kombinacii s imuno-
supresivnym preparatom - kortikosteroid
samotny alebo v kombindcii s nesteroidnym
imunosupresivom (NSI) (Tab. 1) (Wiendl et
al., 2023). V pripade nemoznosti liecby korti-
koidmi je indikovana monoterapia niektorym
zNSI (Wiendl et al., 2023). Liekom prvej vol-
by spomedzi NSI je azatioprin (Wiendl et al.,
2023). Liekmi druhej volby su cyklosporin A,
mykofenolat mofetil, takrolimus, metotrexat
(Wiendl et al., 2023).

Podla nemeckych odporucani je pri vy-
sokoaktivnej MG lie¢ba kortikoidmi a/alebo
NSI na posudeni lekdra a moze sa zvazit aj
monoterapia liekmi prvej volby uréenymi pre
lie¢bu vysokoaktivnej MG (Tab. 1) (Wiendl et
al., 2023). V nasich podmienkach su vietky
dostupné preparaty schvélené len ako ,ad on”
terapia ku konvencnej kombinovanej imuno-
supresivnej lie¢be.

Lie¢ba vysokoaktivnej anti-AChR po-
zitivnej, anti-LRP4 pozitivnej a dvojito/tro-
jito séronegativnej MG je identicka (Tab. 1)
(Wiendl et al., 2023). Ako preparaty prvej
volby sa odporucaju lieky zo skupiny inhi-
bitorov komplementu (ekulizumab, ravuli-

LITERATURA
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zumab, zilucoplan) a antagonistov FcRn (ef-
gartigimod, rozanolixizumab) a anti-CD20
monoklonalna protildtka rituximab (Tab. 1)
(Wiendl et al.,, 2023). V samotnych nemeckych
odporucaniach sa ako preparaty prvej volby
neuvadzaju zilucoplan a rozanolixizumab,
kedZe v obdobi vytvorenia tychto usmerne-
ni eSte neboli schvalené regula¢nymi uradmi
v liecbe gMG. Oba preparaty predstavuju rov-
nocennu terapeuticki moznost v porovnani
s ostatnymi inhibitormi komplementu, resp.
FcRn antagonistami. V pripade rituximabu
samotni autori odporucani uvadzaju, Ze tato
terapeutickd opcia nie je na Urovni predoslych
dvoch skupin liekov (Wiendl et al., 2023). Prvé
studie s rituximabom v lie¢be anti-AChR séro-
pozitivnej MG nepreukézali jeho dostato¢nu
ucinnost, pravdepodobne aj pre chyby v me-
todike a protokole studie (Nowak et al., 2022).
Posledna studia s rituximabom (Rinomax) sice
ukdzala pozitivne vysledky, vsak u¢innost toh-
to preparatu sa vsak javi jednoznacne nizsia
ako pri vyssie uvedenych dvoch skupinach
liekov (Piehl et al., 2022). V Slovenskej repub-
like (SR) ide o ,off-label” lie¢bu. Ako liec¢ba
druhej linie je odporuc¢ana udrziavacia liecba
IVlg, resp. PLF (velmi tazko technicky zrealizo-
vatelné), cyklofosfamid, autolégna transplan-
tacia hematopoetickych kmeriovych buniek
(v SR ,off-label” lie¢ba) (Tab. 1) (Wiendl et al.,
2023). Ako lie¢bu druhej volby autori uvédzaju
aj bortezomib. Ide o proteazémovy inhibitor
pouzivany v liecbe mnohopocetného mye-
16mu. Vin vitro $tudiach (Gomez et al., 2014)
a pri experimentéalnych modeloch myasténie
(Gomezetal., 2014) je schopny navodit vyraz-
nu redukciu produkcie patologickych auto-
protilatok. Zatial vsak nemame k dispozicii
studiu potvrdzujicu Uc¢innost bortezomibu
u pacientov s ktoroukolvek formou MG, i ked
existuju sporadické udaje o jeho Ucinnosti pri
refraktérnych formach MG (Schneider-Gold
et al,, 2017). Na Slovensku sme zatial tento
preparat v lie¢cbe gMG nepouzili, ide o ,off-
-label” lie¢bu.

lled, adaptive phase 3 study. Lancet Neurol. 2023;22(5):383-394.
3. Evoli A, Meacci E. An update on thymectomy in myasthenia
gravis. Expert Rev Neurother. 2019;19(9):823-833.
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manistic burden of myasthenia gravis: A systematic literatu-
re review. J Neurol Sci. 2022;437:120268.

5. Gomez AM, Vrolix K, Martinez-Martinez P. Proteasome in-

V pripade anti-MuSK séropozitivnej MG
je situacia odlisna. Inhibitory komplemen-
tu su uplne nelcinné, nakolko je anti-MuSK
myasténia sposobend IgG4 (imunoglobulin
G4) protilatkami, ktoré neaktivuju komple-
ment. Rovnako neucinna je aj tymektomia,
preto sa nevykonava. Na rozdiel od anti-AChR
pozitivnej gMG sa ucinnost rituximabu pri
vysokoaktivnej anti-MuSK pozitivhej MG preu-
kdzala jednoznacne (Bastakoti et al., 2021).
Preto je rituximab liekom volby pri tejto
forme MG (Tab. 1) (Wiend| et al., 2023). V ne-
meckych odporucaniach sa ako terapeuticka
moznost neuvadza z vyssie spomenutych
dévodov (v obdobi vzniku odporicani este
nebol schvaleny regula¢nymi dradmi) roza-
nolixizumab. Faktom vsak je, Ze na zdklade
vysledkov $tudie Mycarin-G (Bril et al., 2023)
ma aprobaciu od regula¢nych uradov na lie¢-
bu vysokoaktivnej anti-MuSK séropozitivnej
MG (Hoy, 2023). Druhy FcRn antagonista ef-
gartigimod nemal v $tudii ADAPT zaradenych
dostatok pacientov s anti-MuSK MG (Howard
jretal., 2021), preto nie je oficidlne schvaleny
na jej lie¢bu nikde na svete. Ako lieky dru-
hej volby mézeme uviest FcRn antagonisty
a udrziavaciu liecbu IVIg, resp. PLF, cyklofo-
sfamid, autolégnu transplantaciu hemato-
poetickych kmenovych buniek, bortezomib
(Tab. 1) (Wiendl et al., 2023).

Zaver

Generalizovana MG je zavazné a zriedkavé
ochorenie, preto by jej lie¢ba a dispenzariza-
cia mala byt vedena v Specializovanom centre.
Nutné su pravidelné kontroly pacientov (mini-
malne raz za pol roka, resp. rok) s cielom po-
sudit aktivitu ochorenia. Zo skupiny pacientov
s gMG je nutné vcas identifikovat pacientov
s vysokoaktivnou gMG, u ktorych je nutna
véasna eskaldcia liecby. Pouzitim tychto po-
stupov je mozné efektivne redukovat dopad
gMG na kvalitu Zivota pacienta a dosiahnut
dostato¢nu kontrolu ochorenia aj pri zdanlivo
terapeuticky tazko zvladnutelnych pripadoch.

hibition with bortezomib depletes plasma cells and autoan-
tibodies in experimental autoimmune myasthenia gravis.
JImmunol. 2011;186(4):2503-13.

6.Gomez AM, Willcox N, Vrolix K. Proteasome inhibition with
bortezomib depletes plasma cells and specific autoantibody
production in primary thymic cell cultures from early-onset
myasthenia gravis patients. JImmunol. 2014;193(3):1055-1063.
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maji pozitivni nalez na protilatky proti
acetylcholinovym receptorim?3

Zkratky: Fc = fragment krystalizovatelné oblasti; IgG = imunoglobulin G.
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Urceno pouze pro zdravotnické pracovniky.

Zkracena informace o pfipravku Vyvgart 20 mg/ml koncentrat pro infuzni roztok ¥, Vyvgart 1 000 mg injekéni roztok ¥

Nazev pfipravku: Vyvgart 20 mg/ml koncentrat pro infuzni roztok ® SloZeni: Jedna injekénilahvicka o objemu 20 ml obsahuje 400 mg efgartigimodu
alfa (20 mg/ml) ® | ékova forma: koncentrat pro infuzni roztok ® Davkovani a zpusob podani: Doporucena davka je 10 mg/kg v podobé Thodinové in-
travendzni infuze podavané v cyklech jednou tydné po dobu 4 tydnu. U pacientl s télesnou hmotnosti 120 kg nebo vy3si je doporu¢ena davka 1200 mg
(3 injekeni lahvicky) na infuzi. Frekvence léCebnych cykll se mUze u jednotlivych pacientd lisit. ® Nezadouci uéinky:* Velmi ¢asté (=1/10): infekce hornich
cest dychacich. Casté (21/100 a7 <1/10): infekce mocovych cest, bronchitida, myalgie, bolest hlavy spojena svykonem. Neni zndmo (z dostupnych udaju
nelze urcit): anafylakticka reakce. ® Obsah baleni: Koncentrat VJednodavkovych 20 ml sklenénych injekénich lahvi¢kach s pryzovou zatkou, hlinikovym
uzavérem a polypropylenovym odtrhovacim vickem.

Nazev pfipravku: Vyvgart 1 000 mg injekéni roztok ® Slozeni: Jedna injekéni lahvicka obsahuje 1 000 mg efgartigimodu alfa v 5,6 ml (180 mg/ml).
e Lékova forma: injekéni roztok ® Davkovani a zplsob podani: Doporucena davka je 1 000 mg podavana subkutanni injekei v cyklechjednou tydné
po dobu 4 tydnd. ® Nezadouci Géinky:* Velmi &asté (21/10): infekce hornich cest dychacich, reakce v misté injekce. Casté (21/100 a7 <1/10): infekce mo-
¢ovych cest, bronchitida, myalgie. Neni zndmo (z dostupnych udaju nelze urdit): anafylakticka reakce. ® Obsah baleni: 56 ml roztoku v 6 ml sklenéné
injekéni lahviéce s pryiovou zatkou, hlinikovym uzaveérem a polypropylenovym odtrhovacim vickem.

Informace o vSech pfipravcich Vyvgart

e Uginna latka: efgartigimod alfa ® Terapeuticka indikace: Pridatnd lécba ke standardni lécb& dospélych pacientl s generalizovanou myasthenia
gravis (gMG), ktefi maji pozitivni nalez protilatek proti acetylcholinovym receptorim (AChR). ® Kontralndlkace Hypersenzitivita na léCivou latku nebo
pomocnou latku. ® Upozornéni pro pouziti:* Pacienti tfidy V podle Americké nadace pro myastenla gravis (MGFA) - LécCba efgartigimodem alfa
u pacientd tfidy V podle MGFA (tj. myastenicka krize), s vyjlmkou podminek rutinni pooperacni péce, nebyla studovana. Infekce - Vzhledem k tomu, ze
efgartigimod alfa zpUsobuje pfechodné snizeni hladin IgG, mUze se zvysit riziko infekci. Pacienti maji byt béhem Iécby sledovani s ohledem na Klinické
znamky a priznaky infekci. Pokud se objevi zavazné infekce, je tfeba zvazit odlozeni léCby efgartigimodem alfa, dokud infekce neodezni. Reakce na infuzi
a hypersenzitivni reakce* — M{ze dojit k reakcim na |nfu2| jako je vyrazka nebo svédéni. Pokud se objevi reakce infuze Ma byt na zdkladé zavaznosti
reakce podavana pomaleji, pferusena nebo zastavena. Byly hlaseny pripady anafylaktické reakce. V pfipadé podezFenl’ na anafylaktickou reakci ma byt
podavani pfipravku Vyvgart okamzité zastaveno a ma byt zahajena vhodna |éCba. Reakce na injekci a hypersenzitivni reakce*- Byly hlaseny reakce
na injekci, jako je vyrazka nebo svedeni. Pacienti maji byt po dobu 30 minut po podanisledovani, zda se u nich neobjevi klinické znamky a pfiznaky reakce
na injekci. V pfipadé podezieni na anafylaktickou reakci ma byt podavani pripravku Vyvgart okamzité zastaveno a ma byt zahdjena vhodna lécba. Imu-
nizace* - U pacient(, ktefi jsou IéCeni efgartigimodem alfa, se imunizace zivymi nebo Zivymi oslabenymi vakcinami nedoporucuje. Pokud je imunizace
zivymi nebo zivymi oslabenymi vakcinami nutna, maji byt podavany nejméné 4 tydny pred lécbou a nejméné 2 tydny po posledni davce efgartigimodu
alfa. Jiné vakciny mohou byt béhem lécby podévény kdykoli podle potreby. Imunogenita*— U pacientl s gMG se mohou vyskytnout protilatky, které se
vazou na efgartigimod alfa. Protilatky proti efgartigimodu alfa byly zjistény u 35 % pacient Ié€enych efgartigimodem alfa subkutanné ve srovnani s 20 %
pacienty IéCenymi intravendzni Iékovou formou. Lééba imunosupresivy a anticholinesterdzou — Pokud dojde ke zredukovani nebo ukonceni lé¢by
nesteroidnimi imunosupresivy, kortikosteroidy a anticholinesterazou, je tfeba pacienty peclivé sledovat s ohledem na znamky exacerbace onemocnéni.
® Lékové a jiné interakce: Nebyly provedeny Zzadné studie interakci. Efgartigimod alfa maZe snizovat koncentrace latek, které se vazou k lidskému ne-
onatalnimu Fc receptoru (FcRn), tj. imunoglobulinovych pfipravkd, monoklonalnich protilatek nebo derivata protilatek obsahujicich lidskou Fc doménu
podtfidy 1gG. Vyména plazmy, imunoadsorpce a plazmaferéza mohou snizovat hladinu efgartigimodu alfa v krevnim obé&hu. ® Fertilita, téhotenstvi
a kojeni: Je znamo, Ze protilatky véetné terapeutickych monoklonalnich protilatek jsou aktivné transportovany pres placentu (po 30 tydnech t&hoten-
stvi) v dUsledku vazby na neonatalni Fc receptor. Efgartigimod alfa mUze pfechazet z matky na vyvijejici se plod. Pfedpoklada se, ze efgartigimod alfa
snizuje hladiny materskych protilatek a potlacuje pfenos matefskych protilatek na plod, proto se ocekava snizeni pasivni ochrany novorozence. O |écbé
tehotnych a kojicich Zen efgartigimodem alfa by se mélo uvazovat pouze tehdy, pokud klinicky pfinos pfevazi nad riziky. ® Inkompatibility: Tento I€Civy
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Vydej l1éCivého pripravku je vazan na Iékarsky predpis. Pfipravek neni hrazen z prostfedkd vefejného zdravotniho pojisténi. Podrobné informace o pfi-
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sdeleni z praxe publikované v casopise Neurologie pro praxi

CENA ARNOLDA PICKA

Redakeni rada casopisu Neurologie pro praxivyhlasila soutez o nejlepsi prakticky orientovanou praci nebo prispevek

z praxe (kazuistiku, videokazuistiku) publikovany v roce 2025 na strankéach ¢asopisu Neurologie pro praxi. Vsechny

prace publikované v ¢asopise Neurolodie pro praxi v roce 2025 budou do soutéze zahrnuty automaticky. Préce

vyhodnoti redakeni rada, ktera tajnym hlasovanim rozhodne o vitezné publikaci.

Cena Arnolda Picka za rok 2025 bude predina na 23. sympoziu praktické neurologie (Brno, cerven 2026)

Vice informaci o sympoziu na www.kongresneurologie.cz



https://www.neurologiepropraxi.cz/
https://www.kongresneurologie.cz/

PRODROMALNI PARKINSONOVA NEMOC
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POSUN DIAGNOZY PRED VZNIK MOTORICKYCH PRIZNAKU

Prodromalni Parkinsonova nemoc - posun
diagnozy pred vznik motorickych priznaku

doc. MUDr. Petr Dusek, Ph.D.

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd, 1. |ékafska fakulta, Univerzita Karlova

a Vseobecna fakultni nemocnice v Praze

Prodromalni Parkinsonova nemoc (PN) se projevuje Sirokou Skalou klinickych pfi-
znak( a biologickych marker(, véetné dysfunkce autonomniho nervového systému,
neuropsychiatrickych symptom{, spankovych poruch, hypomimie a dysartrie. Ultra-
zvukova a scintigrafickd vysetieni, genetické varianty (napf. GBA1, LRRK2) a detekce
patologického a-synukleinu poskytuji cenné diagnostické néastroje pro véasnou
identifikaci rizikovych jedinct. | pfes pokroky v diagnostice neni k dispozici efektivni
[é¢ba v prodromalnim stadiu, coz vyvolava etické otazky ohledné sdéleni prognézy
a podpory pacientu. V budoucnu Ize ocekdvat vyzkum zaméreny na ¢asnou neuro-
protektivni intervenci a validaci biomarkerd.

Kli¢ova slova: Parkinsonova nemoc, porucha chovani v REM spéanku, hyposmie,
genetika, DAT-SPECT.

Prodromal Parkinson's disease - making the diagnosis in the premotor stage

Prodromal Parkinson’s disease (PD) manifests with a wide range of clinical symptoms
and biological markers, including autonomic nervous system dysfunction, neuro-
psychiatric symptoms, sleep disorders, hypomimia, and dysarthria. Ultrasound and
scintigraphic examinations, genetic variants (e.g., GBA1, LRRK2), and detection of
pathological a-synuclein provide valuable diagnostic tools for early identification
of at-risk individuals. Despite advancements in diagnostics, effective treatment for
the prodromal stage is unavailable, raising ethical questions regarding prognosis
communication and patient support. Future research is expected to focus on early
neuroprotective interventions and biomarker validation.

Key words: Parkinson disease, REM sleep behavioral disorder, hyposmia, genetics,
DAT-SPECT.

Uvod

Parkinsonova nemoc (PN) je v dnesni dobé
stale definovana klinicky a k jeji diagnostice
je nutnd pritomnost parkinsonismu, tedy aki-
neze a aspon jednoho dalsiho z kardinalnich
ptiznakd, tedy klidového tfesu nebo rigidity
na koncetinach, a zlepseni téchto pfiznakid po
nasazeni dopaminergni [é¢by (Poewe et al.,
2017). Neuropatologicky je PN charakterizo-
vana piitomnosti abnormalnich forem a-sy-
nukleinu v centralnim i perifernim nervovém

sytému, které maji tendenci ke spontanni

www.neurologiepropraxi.cz

agregaci a hromadéni ve formé Lewyho té-
lisek a pravdépodobné jsou hlavnim hybate-
lem patogeneze neurodegenerativnich zmén
u PN. Podkladem klinické manifestace parkin-
sonismu je Ubytek vice nez 50 % dopaminerg-
nich neurontl v substantia nigra (Fearnley et
Lees, 1991). Nové diagnostikovani pacienti
maji ¢asto fadu dalSich non-motorickych pfi-
znak, naptiklad hyposmii, obstipaci, erektilni
dysfunkci, ortostatickou hypotenzi, zvysenou
denni spavost nebo poruchy nalady. Tyto pfi-
znaky mohou predchazet az 5-20 let rozvoji
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parkinsonismu. Neurodegenerativni zmény
jsou tedy v dobé splnéni diagnostickych krité-
rii PN jiz zna¢né pokrocilé (Koeglsperger et al.,
2023).V poslednich letech doslo k vyznamné-
mu pokroku v poznéni genetickych rizikovych
faktor(i PN, ¢asnych motorickych a non-mo-
torickych pfiznakd v prodromalni fazi (tj. pred
manifestaci typickych motorickych ptiznak()
(Postuma et Berg, 2019) a v moznostech la-
boratorniho in vivo prlikazu patologického
a-synukleinu (O'Hara et al., 2020). Pokud jsou
prodromalni pfiznaky pro pacienta obtézujici,
mohou vést k zevrubnému vysetfovani, které
vzhledem k nizké specificité téchto pfiznak
a malé dostupnosti intravitalni diagnostiky
ziidka vede k diagnéze a-synukleinopatie.
Informovanost populace o téchto poznatcich
nicméné vede k tomu, ze se v ordinacich prak-
tickych neurologl objevuji pacienti v pro-
dromalni fazi PN nebo s obavou pocinajici
PN. Typicky se to tyka pacientl s poruchou
chovéani v REM spanku, hyposmii, ndlezem
hyperechogenni substantia nigra, pozitivni
rodinnou anamnézou PN nebo ndlezem rizi-
kové genetické varianty. Cilem tohoto ¢lanku
je zvysit povédomi o priznacich prodromalni
PN a zlepsit schopnost urceni miry jejiho rizika
v rtznych modelovych situacich mezi klinic-
kymi neurology.

Vyzkumna diagnosticka
kritéria prodromalni PN

Na zakladé poznani rizikovych faktord a pro-
dromalnich pfiznakd byla v roce 2015 definova-
na vyzkumna diagnosticka kritéria pro prodro-
malni PN zaloZzend na mite pravdépodobnosti
(Berg et al., 2015), kterd byla revidovéna v roce
2019 (Heinzel et al., 2019). Tato kritéria vycha-
zeji z faktu, Ze zatimco jednotlivé prodromalni
pfiznaky jsou az na vyjimky malo specifické,
prfitomnost vétsiho mnozstvi téchto pfiznakl
zvysuje pravdépodobnost prodromalni PN
multiplikativné. Vypocet pravdépodobnosti se
provadi pomoci naivniho Bayesovského klasifi-
katoru. Metodika je zaloZena na stanoveni apri-
ornisance PN (prevalence PN v daném vékovém
intervalu) a ziskani hodnoty pravdépodobnosti
a-synukleinopatie pro konkrétniho pacienta
na zakladé pfitomnosti faktor( a ptiznaku
asociovanych s PN s empiricky uréenou mirou
pravdépodobnosti. Miry pravdépodobnosti pro
vybrané parametry jsou uvedeny v tabulce 1.

POSUN DIAGNOZY PRED VZNIK MOTORICKYCH PRIZNAKD

Tab. 1. Miry pravdépodobnosti prodromdini PN pro vybrané faktory a pfiznaky

Mira pravdépo- | Mira pravdépo-
dobnosti + dobnosti -
Rizikové faktory pohlavi 1,2 (mu2) 0,8 (Zzena)
expozice pesticidim 15 N/A
aktudini kurak N/A 0,51
celozivotni nekurak 1,2 N/A
PN u pfibuzného 1. stupné 2,5 N/A
TCS hyperechogenicita substantia nigra 34 0,38
Prodromalni pfiznaky | RBD prokézané polysnomografi 130 0,65
anamnesticky suspektni RBD 2.8 0,89
abnormalni dopaminovy SPECT/PET 433 0,66
podprahovy parkinsonismus 96 055
(MDS-UPDRS Il >6 po vylouceni tfesu) ' !
hyposmie 6,4 04
obstipace 2,5 0,82
zvysend dennf spavost 2,7 0,86
ortostatickd hypotenze 18,5 0,88
erektilni dysfunkce 34 0,87
potize s mocenim 2,0 09
deprese/tzkosti 1,6 0,88
globdlni kognitivni deficit 1,8 0,88

Tabulka upravena podle (Heinzel et al, 2019). Zkratky: N/A — neni dostupné; TCS — transkranidini sonografie; SPECT/

PET - jednofotonovd/pozitronovd emisni tomografie

Celkova mira pravdépodobnosti se vypocte
vynasobenim hodnot pravdépodobnosti PN
pro pfitomnost a nepfitomnost jednotlivych
parametr(. Napfiklad u muze véku 68 let s po-
lysomnograficky prokézanou poruchou chovani
v REM spanku a hyposmii, ktery nemd obstipaci,
poruchy ndlady ani zvysenou denni spavost, je
celkova mira pravdépodobnosti: 1,2 (muz) x 130
(RBD+) x 6,4 (hyposmie+) x 0,82 (obstipace-) x
0,88 (poruchy nalady-) x 0,88 (kognitivni deficit-)
= celkova mira pravdépodobnosti prodromalni
PN je u daného pacienta v odpovidajici vékové
skupiné 634x vyssi. Ve vékové kategorii 65-69
let je prevalence PN 2 %, pravdépodobnost pro-
dromalni PN pro tohoto pacienta je tedy 93%
(na vypocet je mozno pouzit néktery online
Bayesovsky kalkuldtor, napf. https:/www.mda-
pp.co/post-test-probability-calculator-570/). Je
tieba zddraznit, Ze tato kritéria byla vyvinuta
pro vyzkumné ucely, nikoliv pro rutinni klinické
pouziti. Pro poskytnuti piesné informace pacien-
tovi je ale praktické mit pfedstavu o mife rizika,
kterou jednotlivé ptiznaky predstavuiji.

Porucha cichu

Hyposmie je detekovatelna u 70-90 % pa-
cientl s nové diagnostikovanou PN (Dusek
et al., 2020) a mGze predchazet motorické
projevy az o 20 let (Fereshtehnejad et al.,
2019). Prevalence hyposmie v populaci roste
s vékem, ve 40 letech je 3 % a u seniord nad
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60 let az 20 %. Ve staii dochazi fyziologic-
ky ke zhorsovani cichu, pficemz zeny maji
obecné lepsi ¢ich nez muzi (Boesveldt et al.,
2017). Hyposmie je nespecifickym pfiznakem,
ktery mize mit kromé neurodegenerace fa-
du dalsich pfticin v¢etné afekce nazalnich
a paranazalnich dutin nebo post-traumatic-
ké ¢i toxické poskozeni ¢ichového epitelu.
Idiopatickd hyposmie zvysuje cca 6nasob-
né riziko PN a byvé ¢asto sdruzena s dalSimi
pfiznaky a-synukleinopatie (Jennings et al.,
2014; Lyu et al., 2021). Objektivni testovani
¢ichu je presnéjsi nez sebehodnoceni, jelikoz
az 40% pacientd s PN si neni hyposmie vé-
domo. Anosognézie poruchy ¢ichu maze byt
spojena s budoucim rozvojem kognitivniho
deficitu (Yoo et al., 2019). Cich se nejcastéji
vysetfuje pomoci identifikace série znamych
vUni. Pfi testu je prezentovana viiné nanesena
na papire pomoci mikroenkapsulace a uvol-
nénd po seskrabnuti tuzkou nebo v ¢ichovych
tycinkdch. Testovana osoba vybird sprdvnou
odpovéd z nékolika nabizenych moznosti.
Nejcastéji pouzivanymi testy jsou University of
Pennsylvania Smell Identification Test (UPSIT)
(Doty et al., 1984) a Sniffin’ Sticks (Burghard
Messtechnik, Holm, DE) (Hummel et al., 1997).

Porucha chovani v REM spanku
Porucha chovani v REM spanku (anglicky

REM sleep behavioral disorder, RBD) je para-
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somnie, kterd se manifestuje komplexnimi
behavioralnimi projevy, pfi kterych osoba
pfehrava snovy déj, pficemz sny mivaji velmi
zivy, Casto i agresivni déj. Pfi pohybech ve
spanku u RBD mUze dojit ke zranéni pacienta
nebo partnera prudkym uderem koncetinou
nebo padem z postele. Anamnéza suspektni
pro RBD miize byt nékdy zavadéjici a obtizné
odliditelna od jinych parasomnii i syndromu
spankové apnoe. Pro diagn6zu RBD je tedy
vzdy nutné provedeni video-polysomnografie
s elektromyografickym prikazem poruchy
fyziologické svalové atonie v REM fazi span-
ku. Pfi vylouceni sekundarnich ptic¢in RBD,
zejména polékové pfi uzivani antidepresiv,
vysazeni hypnotik ¢i alkoholu, strukturélnich
lézi v pontu, narkolepsie, post-traumatické
stresové poruchy nebo syndromu spanko-
vé apnoe, se jedna o nejspecifictéjsi casny
pfiznak a-synukleinopatii (Dauvilliers et al.,
2018). Pacient s izolovanou RBD se vznikem
po 40.-50. roce véku ma 130nasobné zvy-
Sené riziko rozvoje manifestni faze nékteré
z a-synukleinopatii. Progrese do PN, demence
s Lewyho télisky nebo multisystémové atrofie
postihuje 6 % pacientl ro¢né a do 12 let od
diagndzy je u 74% RBD pacientll diagnosti-
kovano manifestni neurodegenerativni one-
mocnéni (Postuma et al., 2019). Prevalence
RBD v populaci mezi 50-80 lety je 1-2 % (Lee
et al., 2023). U nové diagnostikovanych paci-
entl s PN je RBD ptitomno pfiblizné ve 20 %
a prevalence roste s progresi nemoci a vékem
(Sixel-Doring et al., 2023).

Ostatni ¢asné priznaky

Mezi dalsi pfiznaky, které mohou pred-
chéazet diagnézu PN, patfi dysfunkce au-
tonomniho nervového systému a nékteré
neuropsychiatrické symptomy. Neurogenni
ortostatickad hypotenze (po vylouceni alter-
nativni pficiny jako je dehydratace, kardialni
porucha ¢&i hypotonizujici medikace) zvysu-
je riziko PN 18ndsobné, a je tedy pomérné
specifickym ptiznakem (Heinzel et al., 2019;
Norcliffe-Kaufmann et al., 2018). Ortostaticka
hypotenze mize byt asymptomatickd, ne-
bo se projevovat zavratémi, rozmazanym
vizem, Unavou, poruchou soustfedéni nebo
»,mozkovou mlhou”, pfipadné az mdlobou
po vertikalizaci a je definovand jako pokles
systolického/diastolického tlaku o =20/10

www.neurologiepropraxi.cz

torrl béhem 3 minut po vertikalizaci z le-
hu (Kalra et al., 2020). Opakované mdloby
spojené s neurogenni ortostatickou hypo-
tenzi ve stfednim véku nebo pozdéji jsou
zakladnim projevem tzv. pure autonomic
failure a 10-20 % z téchto pacientt rozvine
nékterou z a-synukleinopatii (Singer et al.,
2017). Dalsimi prodromalnimi projevy jsou
obstipace, erektilni dysfunkce a potize s mo-
¢enim, zejména mocova urgence (Zitser et
al., 2019). Mezi neuropsychiatrické projevy
patfi zvySena denni spavost, Uzkostné depre-
sivni pfiznaky a globdlni kognitivni porucha
(Fereshtehnejad et al., 2019). Jedna se vsak
o nespecifické projevy a kazdy z nich zvysuje
riziko PN 1,6-2,7ndsobné (Berg et al., 2015).

Z motorickych ptiznaku se jako prvni ob-
jevuji hypomimie a dysartrie, pfiblizné 7 let
pred diagnézou PN (Fereshtehnejad et al.,
2019). Hypokineticka dysartrie je v inicidlnich
stadiich |épe rozpoznatelna akustickou poci-
tacovou analyzou reci, nez klinickym vyset-
fenim (Rusz et al., 2021). Jiz v prodromalnim
stadiu muUze dojit k celkovému zpomaleni po-
hybu. Podprahovy parkinsonismus je defino-
vany jako skére >3 body na motorické skale
UPDRS-III (Unified Parkinson's Disease Rating
Scale) po odecteni polozek akéniho tiesu
nebo skére > 6 bodu na revidované verzi této
Skaly MDS-UPDRS-III po odecteni polozek
posturdiniho a ak¢niho tfesu. Ackoliv osoby
s podprahovym parkinsonismem nesplnuji
diagnosticka kritéria pro PN, maji 9,6nasobné
riziko rozvoje této nemoci (Berg et al., 2015).
Nizkd primérna akcelerace pohybu mére-
na aktigrafem na zapésti predikuje rozvoj
PN v dalSich 7 letech s téméf 80% presnosti
(Schalkamp et al., 2023).

Zobrazovaci metody

Pacienti s PN typicky maji hyperechogenni
substantia nigra na transkranialnim sonogra-
fickém vysetteni (Dusek et al., 2020). Vysetieni
ultrazvukem se provadi pres temporalni okno,
identifikuje se obraz mesencefala a manualné
se zméfi plocha hyperechogenni oblasti pfi-
tomné v substantia nigra. Nalez je abnormni,
pokud hyperechogenni plocha pfesadhne urci-
ty prah, ktery byva specificky pro riizné ultra-
zvukové pfistroje (Maskova et al., 2020). Tento
nélez ma pfiblizné 90% senzitivitu i specificitu
pro odliseni pacientl s PN od kontrol, ale jeho

ALNT PARKINSONOVA NEMOC
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neuropatologicky strukturdini podklad neni
zndmy. Jednd se o staticky marker, ktery v ¢ase
neprogreduje a nekoreluje s trvanim nemoci,
tizi motorickych pfiznakl nebo stupném nig-
rostriatalni degenerace (Behnke et al., 2013).
Hyperechogenni substantia nigra je deteko-
vatelna u vétsiny asymptomatickych nosica
patogennich genetickych variant spojenych
s PN a cca u 10 % zdravych mladych osob.
U osob s timto nalezem je 3,4ndsobné vyssi
riziko rozvoje PN (Berg et al., 2013).
Scintigrafické zobrazeni nigrostriatalni
drahy je velmi citlivym diagnostickym testem
k potvrzeni PN a dalsich onemocnéni mani-
festujicich se parkinsonismem. V CR se nej-
Castéji provadi pomociradioligandu loflupan
(DaTscan®), ktery se specificky vaze na presy-
naptické dopaminové transportéry ve striatu,
jejichZz hustota je pfimo Umérna aktivité zmé-
fené pomoci jednofotonové emisni tomogra-
fie (SPECT). Parkinsonismus se projevuje az
pfi ztraté minimdalné 50 % dopaminergnich
neurond, a z toho vyplyva, Ze loflupanovy
SPECT muze byt abnormalni i u asympto-
matickych osob v prodromdlnim stadiu PN
(Jennings et al., 2014). Osoby s abnormalnim
loflupanovym SPECT maji 43ndsobné riziko
rozvoje PN. U pacient( s iRBD je patologicky
nalez na loflupanovém SPECT nejsilnéjsi rizi-
kovy faktor ¢asné konverze do manifestniho
onemocnéni (Arnaldi et al., 2021). Obecné jsou
abnormalni loflupanovy SPECT a podpraho-
vy parkinsonismus nejvyznamnéjsi rizikové
faktory brzké konverze prodromalni PN do
manifestni nemoci (Berg et al., 2015).

Genetické rizikové faktory

V soucasné dobé je zndmo vice nez 90
DNA lokusU, které jsou asociovany s rizikem
PN (Kim et al., 2024), ale pouze 6 gend, jejichz
mutace prokazatelné zpUsobuji monogenni
PN: a-synuklein (SNCA), leucine-rich repeat ki-
nase 2 (LRRK2), vacuolar protein sorting-asso-
ciated protein 35 (VPS35), E3 ubiquitin ligase
Parkin (PRKN), PTEN-induced putative kinase 1
(PINKT1) a PARK7 (DJ-1). Nejdllezitéjsi rizikovy
faktor s nejvétsim podilem na genetické zatézi
populace pro PN maji varianty genu beta-g-
-lucocerebrosiddza 1 (GBAT) (Jia et al., 2022).
Zhodnoceni rizika pro nosice mutaci v téch-
to genech neni trividlni a mGze byt vyrazné

rozdilné pro konkrétni varianty. Penetrance
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je vzdy zavisla na véku. Z genl se znamou
roli v rozvoji PN jsou v CR nejéastéji mutace
v LRRK2 a GBAI. Nosici varianty G2019S v ge-
nu LRRK2 maiji v 50 letech riziko PN pfiblizné
1 %, zatimco v 80 letech je riziko 20-50 %.
Podobné riziko rozvoje PN, tedy 20-30 % pfi
doziti 80 let, maji v souhrnu i heterozygotni
nosici patogennich variant GBAT (Heinzel et
al., 2019). Je ale velky rozdil mezi jednotlivymi
mutacemi, napiiklad N409S mé riziko rozvoje
PN méné nez 10 %, zatimco vice patogenni
varianty jako L483P maji riziko rozvoje PN
az 30 % pfi doziti 80 let (Seibler et al., 2024).
Obecné maji pacienti s genetickou predis-
pozici podobny fenotyp jako klasicka PN, ale
nékteré mutace, zejména vice patogenni vari-
anty GBAT a SNCA, jsou asociované s ¢asnéjsim
zacatkem a rychlejsi progresi nemoci véetné
brzkého rozvoje autonomnich pfiznakd a kog-
nitivni poruchy. V rdmci vyzkumnych studif
je mozno spoditat tzv. polygenni skére rizika,
které bere v ivahu vSechny zndmé genové
lokusy asociované s rizikem PN a vyjadiuje tak
miru nachylnosti daného individua k rozvoji
PN (Jacobs et al., 2020).

Prikaz patologického
a-synukleinu in vivo
a biologicka klasifikace PN
Existuje fada dukaz(, Zze progrese neu-
rodegenerativnich zmén a klinickych piiznakd
PN jsou dUsledkem 3iteni patologickych forem
a-synukleinu v nervovém systému. Z neuro-
patologickych studii vyplyva, ze abnormalni
formy a-synukleinu je mozno detekovat v pe-
rifernim nervovém systému pred rozvojem
parkinsonismu, zejména v koznich nervech,
myenterickém plexu nebo ¢ichovém epitelu
(O'Hara et al., 2020). V poslednich letech pro-
biha bouftlivy vyvoj biochemickych metod
pro diagnostiku a-synukleinopatii in vivo.
V soucasné dobé je nejvice validovana me-
toda tzv. seed amplification assay z likvoru,
kterd byla pdivodné vyvinuta pro diagnostiku
prionovych onemocnéni. Metoda je zaloZena
na schopnosti proteinu s patologicky zmé-
nénou konformaci ménit konformaci nativ-
niho proteinu pfidaného do pacientského
vzorku. a-synuklein ma v tomto ohledu po-
dobné sebe-replikativni vlastnosti jako prion
protein a v pfipadé patologické zmény jeho
konformace je schopen ménit konformaci

POSUN DIAGNOZY PRED VZNIK MOTORICKYCH PRIZNAKD

Tab. 2. Biologickd klasifikace neurondini a-synukleinopatie pro vyzkumné tcely

. Neuronalni Nigrostriatalni | .. . .
Stadium atsynukleinG [defiit (D} Klinické ptiznaky
Preklinicka SNCA varianty s plnou -
. 0 . S- D-
faze penetranci
Prikaz synukleinopatie, -
1A | bez symptoma S+ D-
a nigrostriatalniho deficitu
Prikaz synukleinopatie -
1B | a nigrostriatalniho S+ D+
deficitu, bez symptom(
P,rodroma\m Prikaz synukleinopatie Hyposmwg,
faze , RBD, obstipace,
afrustnich dysautonomie
2A | nespecifickych S+ D- y L
N deprese, kognitivni
symptomd, bez .
nigrostriatalniho deficitu deficit; bez
funkeniho deficitu
Priikaz synukleinopatie,
nigrostriatalniho
2B | deficitu a frustnich S+ D+
nespecifickych
symptom(
Klinicka . ) ) Motorické a non-
faze Prikaz synukleinopatie, motorické piznak
3 | nigrostriatalniho deficitu S+ D+ P Y
a nepatrnych symptomu 5 nepatrnym
funkénim postizenim
. ) . Motorické a non-
Prikaz synukleinopatie, o
) o - motorické pfiznaky
4 | nigrostriatalniho deficitu S+ D+ . .
o \ s mirnym funkénim
a mirnych symptom?a O
postizenim
. . . Motorické a non-
Priikaz synukleinopatie, motorické piznak
5 | nigrostriatalniho deficitu S+ D+ rickep Y
. . se sttednim
a stfednich symptomd . N
funkénim postizenim
§ ) ' Motorické a non-
Priikaz synukleinopatie, o
) o - motorické pfiznaky
6 | nigrostriatalniho deficitu S+ D+ o .
ol . s tézkym funkenim
a tézkych symptom o
postizenim

Tabulka upravena podle neuronal synuclein disease integrated staging system (NSD-ISS) (Simuni et al., 2024)

nativniho proteinu. Tato metoda ma senziti-
vitu i specificitu pro odliseni PN od zdravych
kontrol a non-synukleinopatickych neurode-
generaci az 90-100 % (Siderowf et al., 2023).
Z dalSich metod je perspektivni imunohisto-
chemicka detekce abnormaélnich forem a-sy-
nukleinu v kozni biopsii. Obvykle se provadi
biopsie paraspinalné v arovni C7, laterdlné
nad kotnikem a nad kolenem (Gibbons et al.,
2024). Imunohistochemickd detekce nejcas-
téji vyuziva protilatky proti fosforylovanému
a-synukleinu nebo 5G4 protilatky specificky
detekujici agregovany a-synuklein v koznich
nervech. Senzitivita a specificita metody je
dle publikovanych studii variabilni, ale v né-
kterych z nich srovnatelnd s amplifikacnimi
metodami (Gibbons et al., 2024). V3echny tyto
metody prokézaly slibné vysledky i v prodro-
malnich kohortach s RBD, hyposmii a u nosict
patogennich genetickych variant (Kuang et
al., 2024).

rol. praxi. 2025,26(2):135-141 /

Uspés$na detekce patologického a-synuklei-
nu in vivo otevira dvefe diagnéze PN zalozené
na biomarkerech. V roce 2024 byly navrzeny
dvé varianty vyzkumné biologické definice
PN (Hoglinger et al., 2024; Simuni et al., 2024).
Klasifikace a staging casnych fazi PN je zalozen
na piitomnosti rizikovych genetickych variant,
prakazu abnorméliniho a-synukleinu a nigrostri-
atalniho deficitu na SPECT/PET vysetieni (Tab. 2).
Mimo osob s SNCA mutaci s plnou penetranci
(napf. A53T nebo triplikace genu) je pro diagné-
zu nutna detekce abnormdlniho a-synukleinu.
Diagndza je v tomto pfipadé mozna i bez pfi-
tomnosti parkinsonismu nebo jakychkoliv jinych
piiznakd. Naopak parkinsonismus bez priikazu
abnormaélniho a-synukleinu neopraviiuje dia-
gnostikovat PN ani jinou a-synukleinopatii. Tato
biologicka definice slouzi v soucasné dobé vy-
zkumnym uceldim, ale Ize ocekdvat, ze v pfipadé
uspésné validace bude v budoucnu pouzitelna
v klinické praxi.
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DaTSCAN

IOFLUPANE (1)

Zpresnéte stanoveni diagndzy vizualizaci DaT

DaTSCAN odhaluje zakladni funkci mozku

Jiz od roku 2000 umoznuje casnou a presnou diagndzu
na zdkladé stanoveni ztraty dopaminu™.

Jednd se o analog kokainu znac¢eny radioaktivnim jédem|,
kterg se vaze s vysokou afinitou k dopaminovgm
transportérdm na presynaptickgch neuronech”.

Doporuceni

(A
A
4

parkinsonismu a ET’.

Dopaminergni SPECT doporucuje EFNS
a konsorcium DLB pri diferencialni
diagnostice degenerativni AN a DLB®’

ZKRACENE INFORMACE O LECIVEM PRIPRAVKU

DaTSCAN ™ (loflupanum " (74 MBq/ml injekéni roztok)

Pred predepsdnim vénujte pozornost mistnimu schvélenému souhrnu ddajt o pripravku. BIiZs
informace jsou dostupné také na vyzddant.

SLOZENi 2,5ml injekéni lahvicka obschuje 185 MBq joflupanu-"I k Easu kalibrace. 5ml
injekéni lahvicka obsahuje 370 MBq joflupanu-"I'k &asu kalibrace. Pomocnd ldtka se zndmgm
(icinkem Tento léciv( pripravek obsahuje 395 g/l ethanolu. TERAPEUTICKE INDIKACE Tento
pripravek je uren pouze k diagnostickgm Gceldm. DaTSCAN je indikovan pro zjistovani ztraty
funkénich zakonceni dopaminergnich neurond ve striatu: » U dospélich pacientd s Klinicky
nejasngm - parkinsonskgm syndromem, aby se mohlo rozlisit mezi esencidlnim tremorem
a parkinsonskym syndromem spojengm s idiopatickou Parkinsonovou chorobou, mnohocetnou
systémovou atrofii a progresivni supranukledrni paralgzou. DaTSCAN neni schopen rozlisovat
mezi Parkinsonovou chorobou, mnohocetnou systémovou atrofii a progresivni supranukledrni
paraljzou. » Jako pomiicka pro rozliseni provdépodobné demence s Lewyho télisky a Alzheimerovy
choroby u dospélich pacientd. DaTSCAN neni schopen rozliSovat demenci s Lewyho télisky od
demence zplsobené Parkinsonovou chorobou. DAVKOVANI A zPUSOB PODANI Pred
poddnim ma byt dostupné vhodné vybaveni pro resuscitaci. DaTSCAN se md pouzivat pouze
u pacientd na doporuceni lékarli zkusengch v [6¢bé pohybovych poruch a/nebo demence. Klinické
(cinky byly prokdzdny v rozmezi 111 o7 185 MBq. NepfekraCujte 185 MBq a nepouzivejte pfi
aktivité nizsi nez 110 MBg. Pacientim musi byt pred injekci provedena blokdda Stitné Zdzy.
Bezpecnost a Gcinnost pripravku DAaTSCAN u déti ve véku od 0 do 18 let nebyla stanovena.
DaTSCAN se pouzivd bez fedéni. K minimalizaci mozné bolesti v misté vpichu béhem podani je
doporucena pomald intravendzni injekce (15 az 20 sekund) do Zily na pazi. Zobrazeni SPECT se
provddi za 3-6 hodin po injekci. KONTRAINDIKACE Téhotenstvi a hypersensitivita na Iécivou
Idtku nebo na kteroukoli pomocnou Itku tohoto pripravku. ZVLASTNI UPOZORNENI

Mistni zastoupeni: M.G.P. spol. s ro, Kvitkovd 1575, 760 01 Zlin, Ceskd republika
Tel. +420 577 212 140, www.mgp.cz

Dopaminergni SPECT doporucuje EFNS pri
diferencidlni diagnostice degenerativniho

A OPATRENI PRO POUZITI Jestlize se objevi hypersenzitivni reakce, je potfeba podavani
lécivého pripravku okamzité prerusit a, pokud je to nutné, zacit s intravendzni lécbou. Musi byt
dostupné lécivé pripravky a vybaveni k resuscitaci. Toto radiofarmakum muze byt doddvano,
pouzivano a poddvano jen oprdvnéngmi osobami v urceném zdravotnickém zafizeni. Jeho prijem,
skladovdni, pouzivani, preprava a likvidace se fid pfedpisy a prisluSngmi oprdvnénimi mistnich
kompetentnich oficidlnich Gfad. Vystaveni kazdého pacienta ionizujicimu zdfeni musi byt
opodstatnéné na zaklodé jeho pravdépodobného prinosu. Za Ucelem minimalizace ozdeni ma byt
pacient pred zatdtkem a po ukonceni vySetfeni dobfe hydratovan a vyzvdn k co nejcastéjsimu
vyprazdiiovani béhem prunich 48 hodin po vysetfeni. U pacientd se zvaznou poruchou ledvin nebo
jater nebyly studie provedeny. Vzhledem k chybgjicim ddajim neni DaTSCAN doporucen
U pacienty se stiedné zvaznou oz zavaznou poruchou ledvin nebo jater. Obsahuje 39,5 g/l (5%
objemovchl ethanolu aZ do 197 mg na ddvku. To je Skodlivé pro osoby trpici alkoholizmem. Na
viechny tyto informace by se mélo prihlizet u vysoce rizikovgch skupin pacientd s onemocnénim
jater i epilepsii. Snimky pofizené za pouZiti pripravku DaTSCAN jsou vyhodnocovdny vizudiné na
20kladé vzhledu striata. Vizudini interpretaci mdze jako doplnék pomoci semikvantitativni
hodnaceni. Semikvantifikace md byt pouzita pouze joko dopinék k vizudinimu hodnoceni po pfieti
opatfeni uvedengch ve schvdleném souhmu Udajt o pripravku. Konegné posouzeni ma vzdy
zohlednit vizudini hodnoceni i semikvantitativni vdsledky. INTERAKCE Zadné studie interakci
nebyly u lidi provadény. Joflupan se vaze na dopaminovy transportér. Lécivé pripravky vazajici se
na dopaminovy transportér s vysokou afinitou mohou ovliviovat diagndzu s vyuzitim pripravku
DaTSCAN. Patii mezi né amfetamin, bupropion, kokain, kodein, dexamfetamin, methylfeniddt,
modafinil a fentermin. Selektivni inhibitory zpétného vychytdvani serotoninu, jako je sertralin,
mohou zvgsit nebo snizit vazbu joflupanu na dopaminovy transportér. Mezi lécivé pripravky, které
pfi Klinickgch studiich neovliviiovaly zobrazovéni pomoci pripravku DaTSCAN, patfi amantadin,
benzhexol, budipin, levodopa, metoprolol, primidon, propranolol a selegilin. Nepredpoklddd se, Ze
antagonisté dopaminu a antagonisté pusobici na postsynaptické dopaminové receptory ovlivni

zdravad osoba, ET, polékovy

Hld3eni podezfeni na nezddouci icinky je dileZité, umoziuje sledovat pomér pfinosii
arizik. Zadame zdravotnické pracovniky, aby tato podezrent hldsili na adresu: SUKL,
Srobdrova 48, 100 41 Praha 10; web: http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek.

normalni ndlez:

patologicky ndlez:
idiopatickd PN, PS
PS, vaskularni PS

normalni ndlez:
zdravd osoba, AN

patologicky ndlez:
DLB, demence pfi PN nebo PS

Snimky z vySetreni pouzitého pro diferencidini diagnostiku AN vs. DLB. Snimky jsou otistény

s laskavgm svolenim Birmingham City Hospital a Southampton General Hospital, Spojené krdlovstvi.
Poznamka: DaTSCAN neni schopen rozlisit mezi PN, MSA a PSP. DaTSCAN neni schopen rozlisit DLB od
demence zpUisobené Parkinsonovou nemoci.

AN: Alzheimerova nemoc; DaT: dopaminovy transportér; DLB: demence s Lewyho télisky;

ET: esencidlni tremor; EFNS: Evropska federace neurologickych spole¢nosti;

MSA: mnohocetnd systémovd atrofie; PN: Parkinsonova nemoc; PS: Parkinsonsky syndrom;

PSP: progresivni supranuklearni obrna; SPECT: Jednofotonovd emisni vgpocetni tomografie Benamer
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zobrazeni s vyuZitim pripravku DaTSCAN, a proto se v pripadé potieby nemusi vysazovat. PFi
studiich na avifatech se ukdzalo, ze mezi lécive piipravky, které neoviviuj zobrazovdnf s vyuitim
pfipravku DaTSCAN, patii pergolid. FERTILITA, TEHOTENSTVI A KOJENI Zeny ve
fertilnim véku: Je-li nezbytné podat radioaktivni lécivy pripravek Zené ve fertilnim véku, je vzdy
nutné vyloucit téhotenstvi. Zena, které vynechala menstruace, by méla bit povazovana za téhotnou,
dokud se neprokdze opak. Existuji-li pochybnosti, je dulezité, aby uspokojivého zobrazeni bylo
dosazeno za minimdini expozice radioaktivitou. Mély by se zvazovat alternativni metody bez
ionizujiciho zdfeni. Radionuklidovd vyseteni zptsobuii u téhotndch Zen radiacni davku pro plod
Podani 185 MBq joflupanu-"I' mé za ndsledek absorbovanou dévku na délohu 3,0 mGy. Neni
zndmo, zda se joflupan-"1" vyluéuje do matefského miéka. Je-i podani kejici matce nutné, je
treba kojeni na 3 dny prerusit a nahradit je ndhradni vgzivou. NEZADOUCI UCINKY
V souvislosti s pfipravkem DaTSCAN jsou rozpozndny nésledujici nezddouci Gcinky: Casté
nezddouci Gcinky zahmuji bolest hlavy. Méné casté zahrnuji zvSenou chut k jidlu, zdvraté,
mravenceni [parestezii, dysgeuzil, vertigo, nauzeu, sucho v Ustech, bolest v misté injekce
(intenzivni bolest nebo pocit pdleni po poddni do maldch Zill. S nezndmou frekvenci dochédzf
k vskytu hypersenzitivity, erytému, pruritu, vyrazky, kopfivky, hyperhidrzy, dyspnoe, zvracen,
snizeni krevniho tlaku a pocitu horka. Expozice ionizujicimu zdfeni je spojena s vyvoldnim
malignity a s moznosti vgvoje vrozengch vad. Vzhledem k tomu, Ze pfi poddni maximdlni
doporucené aktivity 185 MBq je G¢inng davko 4,63 mSv,je vgskgt téchto nezadoucich prihod mélo
pravdépodobng. ZVLASTNI OPATREN PRO UCHOVAVANI Uchovavejte pfi teploté do 25
°C. Chrante pred mrazem. DOZIMETRIE Efektivni ddvka (E) po podani 185 MBq injekce
pripravku DATSCAN je pro 70kg jedince 463 mSv. PREDAVKOVANI Podpoite casté moéem
o defekaci, DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI GE Healthcare BV, De Rondom 8, 5612
AP, Eindhoven, Nizozemsko REGISTRACNI CiSLA EU/1/00/135/001 (2,5 ml)
0 EU/1/00/135/002 5 mll. Vijdej Iécivého pripravku je vazan na lékarsky predpis. LECiv] pripravek
je pIné hrazen z prostfedkd verejného zdravotniho pojisténi.
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Etické aspekty
a vyhled do budoucna

Detailnéjsi znalosti a zlepSené moznosti
vysetrovani klinickych a biologickych mar-
kerd umoznily presnéjsi diagnostiku pro-
dromalni PN i odhad rizika dalsi progrese.
V soucasné dobé ale stale nejsou zndmy tera-
peutické postupy, které by PN zastavily nebo
zpomalily v pfipadé diagnézy v prodromal-
nim stadiu. Zejména dva aspekty diagnostiky
prodromalni PN jsou eticky kontroverzni:
1) nejistota v prognéze, zda a kdy dojde k pl-
né manifestaci onemocnéni a 2) nasledky
sdéleni diagnézy, kterou v soucasné dobé
nelze terapeuticky ovlivnit (Schaeffer et al.,
2024). Dulezitym principem sdélovani dia-
gndzy a progndzy je zachovani autonomie
pacienta, tedy respektovani jeho pfani védét
i pfani nevédét po vysvétleni potencidlnich
vyhod a nevyhod sdéleni progndézy. Dle
klinickych zkuSenosti vétsina osob v riziku
PN upfednostiiuje sdéleni prognézy, v pfi-
padé izolované RBD az 90 % pacientl chce

LITERATURA

1. Arnaldi D, Chincarini A, Hu MT, et al. Dopaminergic ima-
ging and clinical predictors for phenoconversion of REM
sleep behaviour disorder. Brain. 2021;,144(1):278-287. https://
doi.org/10.1093/brain/awaa365.

2. Behnke S, Runkel A, Kassar HA, et al. Long-term course
of substantia nigra hyperechogenicity in Parkinson's disea-
se. Mov Disord. 2013;28(4):455-459. https://doi.org/10.1002/
mds.25193.

3.Berg D, Behnke S, Seppi K, et al. Enlarged hyperechogenic
substantia nigra as a risk marker for Parkinson's disease. Mov
Disord. 2013,;28(2):216-219. https://doi.org/10.1002/mds.25192.
4.Berg D, Postuma RB, Adler CH, et al. MDS research criteria for
prodromal Parkinson's disease. Mov Disord. 2015;30(12):1600-
1611. https://doi.org/10.1002/mds.26431.

5. Boesveldt S, Postma EM, Boak D, et al. Anosmia — A Cli-
nical Review. Chem Senses. 2017,42(7):513-523. https://doi.
0rg/10.1093/chemse/bjx025.

6. Dauvilliers Y, Schenck CH, Postuma RB, et al. REM sleep be-
haviour disorder. Nat Rev Dis Primers. 2018;4(1):19. https://doi.
0rg/10.1038/541572-018-0016-5.

7. Doty RL, Shaman P, Dann M. Development of the Uni-
versity of Pennsylvania Smell Identification Test: a standar-
dized microencapsulated test of olfactory function. Phys-
iol Behav. 1984;32(3):489-502. https://doi.org/10.1016/0031-
9384(84)90269-5.

8. Dusek P, Bezdi¢ek O, Brozova H, et al. Clinical characteris-
tics of newly dia gnosed Parkinson’s disease patients inclu-
ded in the longitudinal BIO-PD study. Ceska a Slovenska Neu-
rologie a Neurochirurgie. 2020;83/116(6):633-639. https://doi.
0rg/10.48095/cccsnn2020633.

9.Fearnley JM, Lees AJ. Ageing and Parkinson's disease: sub-
stantia nigra regional selectivity. Brain. 1991;114( Pt 5):2283-
2301. https://doi.org/10.1093/brain/114.5.2283.

10. Fereshtehnejad SM, Yao C, Pelletier A, et al. Evolution of
prodromal Parkinson's disease and dementia with Lewy bo-
dies: a prospective study. Brain. 2019;142(7):2051-2067. https:/
doi.org/10.1093/brain/awz111.

0ZY PRED VZNIK MOTORICKYCH PR

znat informace o progndze. Respektovani
autonomie pacienta je obtizné v pfipadé
nahodného nalezu, napfiklad zjisténi RBD
pii polysomnografickém vysetfeni indikova-
ném pro syndrom spankové apnoe. Jednim
z moznych feseni je informovat pacienta, ze
dané vysetieni miZze pfinést tento nahodny
nalez. DalSim principem je non-maleficence,
ktery v tomto pfipadé znamena zhodnoceni
psychologického dopadu sdéleni rizika PN
a také kapacity zdravotniho systému na po-
skytnuti podpory osobé v riziku. Sdéleni by
mél predat zdravotnik, ktery ma zkuSenosti
s interpretaci vSech pouzitych testd, pficemz
by mél sledovat reakce pacienta na poskyto-
vané informace a pfipadné rozlozit sdéleni
do nékolika navstév (Schaeffer et al., 2024). Je
tfeba také vzit v Gvahu, ze v bézné dostupné
literatufe je fada informaci o prodromalnich
pfiznacich neurodegenerativnich onemoc-
néni v¢etné PN, které si pacient mize sam
najit, coz maze mit v disledku negativni vliv
na vztah s Iékafem, ktery neinformoval pa-

11. Gibbons CH, Levine T, Adler C, et al. Skin Biopsy Detecti-
on of Phosphorylated alpha-Synuclein in Patients With Sy-
nucleinopathies. JAMA. 2024;331(15):1298-1306. https://doi.
0rg/10.1001/jama.2024.0792.

12. Heinzel S, Berg D, Gasser T, et al. Update of the MDS re-
search criteria for prodromal Parkinson's disease. Mov Disord.
2019;34(10):1464-1470. https://doi.org/10.1002/mds.27802.
13. Hoglinger GU, Adler CH, Berg D, et al. A biological classi-
fication of Parkinson's disease: the SynNeurGe research dia-
gnostic criteria. Lancet Neurol. 2024;23(2):191-204. https://doi.
0rg/10.1016/51474-4422(23)00404-0.

14. Hummel T, Sekinger B, Wolf SR, et al. 'Sniffin' sticks" ol-
factory performance assessed by the combined testing of
odor identification, odor discrimination and olfactory thre-
shold. Chem Senses. 1997;22(1):39-52. https://doi.org/10.1093/
chemse/22.1.39.

15. Jacobs BM, Belete D, Bestwick J, et al. Parkinson's disea-
se determinants, prediction and gene-environment inte-
ractions in the UK Biobank. J Neurol Neurosurg Psychiatry.
2020;91(10):1046-1054. https://doi.org/10.1136/jnnp-2020-
323646.

16. Jennings D, Siderowf A, Stern M, et al. Imaging prodro-
mal Parkinson disease: the Parkinson Associated Risk Syn-
drome Study. Neurology. 2014;83(19):1739-1746. https://doi.
0rg/10.1212/WNL.0000000000000960.

17. Jia F, Fellner A, Kumar KR. Monogenic Parkinson's Disea-
se: Genotype, Phenotype, Pathophysiology, and Genetic
Testing. Genes (Basel). 2022;13(3). https://doi.org/10.3390/
genes13030471.

18. Kalra DK, Raina A, Sohal S. Neurogenic Orthostatic Hy-
potension: State of the Art and Therapeutic Strategies. Clin
Med Insights Cardiol. 2020;14:1179546820953415. https://doi.
org/10.1177/1179546820953415.

19. Kim JJ, Vitale D, Otani DV, et al. Multi-ancestry geno-
me-wide association meta-analysis of Parkinson's disease.
Nat Genet. 2024;56(1):27-36. https://doi.org/10.1038/541588-
023-01584-8.

140 NEUROLOGIE PRO PRAXI / Neurol. praxi. 2025;26(2):135-141 /

cienta v riziku PN. V tomto ohledu je vyhod-
néjsi, pokud je pacientovi informace citlivé
podana osetfujicim lékafem s moznosti klast
doplnujici otazky. Sdéleni prognézy muze
pfinést pro pacienta i benefity: pravidelné
sledovani a pfipadné ¢asné zahdjeni symp-
tomatické [é¢by PN pfi objeveni se parkinso-
nismu, podpora pro zménu zivotniho stylu,
zejména zafazeni pravidelné pohybové akti-
vity, kterd md potencidlné neuroprotektivni
ucinky, symptomaticka lé¢ba prodromalnich
pfiznakd a Ucast ve vyzkumu. Lze ocekévat,
ze v blizké budoucnosti bude pfibyvat klinic-
kych studii u prodromalni PN s potencidlné
neuroprotektivnimi metodami. Pro vyzkum
novych moznosti |é¢by bude stézejni iden-
tifikace osob v riziku PN v populaci a vali-
dace biologickych diagnostickych kritérii.
Zavérem lze shrnout, Ze prodromalni faze
PN ma v soucasné dobé hlavné vyzkumny
vyznam. Je vSak pravdépodobné, ze do bu-
doucna bude klicem ke kauzalni [é¢bé PN
a dalsich a-synukleinopatii.

20. Koeglsperger T, Rumpf SL, Schliesser P, et al. Neuropatho-
logy of incidental Lewy body & prodromal Parkinson's disea-
se. Mol Neurodegener. 2023;18(1):32. https://doi.org/10.1186/
$13024-023-00622-7.

21.Kuang Y, Mao H, Huang X, et al. Alpha-Synuclein seeding
amplification assays for diagnosing synucleinopathies: an in-
novative tool in clinical implementation. Trans/ Neurodegener.
2024;13(1):56. https://doi.org/10.1186/540035-024-00449-2.
22. Lee WJ, Baek SH, Im HJ, et al. REM Sleep Behavior Disor-
derand Its Possible Prodromes in General Population: Preva-
lence, Polysomnography Findings, and Associated Factors.
Neurology. 2023;101(23):e2364-e2375. https://doi.org/10.1212/
WNL.0000000000207947.

23.LyuZ,Zheng S, Zhang X, et al. Olfactory impairment as an
early marker of Parkinson's disease in REM sleep behaviour
disorder: a systematic review and meta-analysis.J Neurol Neu-
rosurg Psychiatry. 2021;92(3):271-281. https://doi.org/10.1136/
jnnp-2020-325361.

24. Maskova J, Skoloudik D, Stofanikova P, et al. Comparati-
ve study of the substantia nigra echogenicity and (123)I-lo-
flupane SPECT in patients with synucleinopathies with and
without REM sleep behavior disorder. Sleep Med. 2020;70:116-
123. https://doi.org/10.1016/j.sleep.2020.02.012.

25. Norcliffe-Kaufmann L, Kaufmann H, Palma JA, et al.
Orthostatic heart rate changes in patients with autonomic
failure caused by neurodegenerative synucleinopathies. Ann
Neurol. 2018;83(3):522-531. https://doi.org/10.1002/ana.25170.
26.0'Hara DM, Kalia SK, Kalia LV. Methods for detecting toxic
alpha-synuclein species as a biomarker for Parkinson's disea-
se. Crit Rev Clin Lab Sci. 2020;57(5)291-307. https://doi.org/10.1
080/10408363.2019.1711359.

27. Poewe W, Seppi K, Tanner CM, et al. Parkinson disease.
Nat Rev Dis Primers. 2017;3:17013. https://doi.org/10.1038/
nrdp.2017.13

28. Postuma RB, Berg D. Prodromal Parkinson's Disease: The
Decade Past, the Decade to Come. Mov Disord. 2019;34(5):665-
675. https://doi.org/10.1002/mds.27670.

www.neurologiepropraxi.cz


https://www.neurologiepropraxi.cz/

29. Postuma RB, Iranzo A, Hu M, et al. Risk and predictors of
dementia and parkinsonism in idiopathic REM sleep beha-
viour disorder: a multicentre study. Brain. 2019;,142(3):744-759.
https://doi.org/10.1093/brain/awz030.

30. Rusz J, Hlavnicka J, Novotny M, et al. Speech Biomar-
kers in Rapid Eye Movement Sleep Behavior Disorder and
Parkinson Disease. Ann Neurol. 2021,90(1):62-75. https://doi.
0rg/10.1002/ana.26085.

31. Seibler P, Streubel-Gallasch L, Klein C. Combining Bio-
markers with Genetics In Prodromal/Earliest Phase Parkin-
son's Disease. J Parkinsons Dis. 2024;14(s2):5345-5351. https://
doi.org/10.3233/JPD-240155.

32. Schaeffer £, Yilmaz R, St Louis EK, et al. Ethical Considera-
tions for Identifying Individuals in the Prodromal/Early Pha-
se of Parkinson's Disease: A Narrative Review. J Parkinsons Dis.
2024;14(s2):5307-S319. https://doi.org/10.3233/JPD-230428.

ON-LINE KURZ
.,‘_

PREHLEDOVE CLANKY (

PRODROMALNI PARKINSONOVA NEMOC — POSUN DIAGNOZY PRED VZNIK MOTORICKYCH PRIZNAKD

33. Schalkamp AK, Peall KJ, Harrison NA, et al. Wearable mo-
vement-tracking data identify Parkinson's disease years be-
fore clinical diagnosis. Nat Med. 2023;29(8):2048-2056. https://
doi.org/10.1038/541591-023-02440-2.

34. Siderowf A, Concha-Marambio L, Lafontant DE, et al.
Assessment of heterogeneity among participants in the
Parkinson's Progression Markers Initiative cohort using al-
pha-synuclein seed amplification: a cross-sectional study.
Lancet Neurol. 2023;22(5):407-417. https://doi.org/10.1016/
S1474-4422(23)00109-6.

35. Simuni T, Chahine LM, Poston K, et al. A biological
definition of neuronal alpha-synuclein disease: towards
an integrated staging system for research. Lancet Neu-
rol. 2024;23(2):178-190. https://doi.org/10.1016/51474-
4422(23)00405-2.

36. Singer W, Berini SE, Sandroni P, et al. Pure autonomic fai-

On- Ime kurz

“’%, pro praktlcke neurology (

i |

lure: Predictors of conversion to clinical CNS involvement.
Neurology. 2017;88(12):1129-1136. https://doi.org/10.1212/
WNL.0000000000003737.

37.Sixel-Doring F, Muntean ML, Petersone D, et al. The Incre-
asing Prevalence of REM Sleep Behavior Disorder with Par-
kinson's Disease Progression: A Polysomnography-Suppor-
ted Study. Mov Disord Clin Pract. 2023;10(12):1769-1776. htt-
ps://doi.org/10.1002/mdc3.13908.

38. Yoo HS, Chung SJ, Lee YH, et al. Olfactory anosognosia
is a predictor of cognitive decline and dementia conversion
in Parkinson's disease. J Neurol. 2019;266(7):1601-1610. https://
doi.org/10.1007/500415-019-09297-x.

39. Zitser J, During EH, Chiaro G, et al. Autonomic impair-
ment as a potential biomarker in idiopathic REM-sleep-be-
havior disorder. Auton Neurosci. 2019;220:102553. https://doi.
0rg/10.1016/j.autneu.2019.05.005 .

Al

OBSAH KURZU
© Revidovana McDonaldova kritéria 2024 — doc. MUDr. Jana Lizrova Preiningerova, Ph.D.

© Vyznam shéru dat z klinické praxe — real-world evidence -
zaméfeno na bezpecnost — prof. Helmut Butzkueven, MBBS, FRACP, PhD

© Peroralni kladribin — nova data z observaénich studii prezentovana
na kongrese ECTRIMS 2024 — doc. MUDr. Pavel Hradilek, Ph.D.

© Jak shirdme data v Ceské republice — narodni registr ReMuS
prof MUDr. Dana Hordkovd, Ph.D.

POCET . Registrace TERMIN
KREDITU ZDARMA duben 2025

az brezen 2026
MEROK |

, dostupny na
ZLATY online.solen.cz

PARTNER

ODBORNY GARANT:
prof. MUDr. Eva Kubala Havrdovd, CSc.
Neurologickd klinika 1. LF UK a VFN v Praze

PORADATEL:
SOLEN, s.r. 0., ve spolupraci
s Neurologickou klinikou 1. LF UK a VFN v Praze

Ttk

Ade pak tam
iz, jak pocet & speciicks ey Wi o packents

J B : 5|




) PREHLEDOVE CLANKY
\H BOLESTI HLAVY A SPANKU

Vztah bolesti hlavy a spanku

MUDr. Petra Migalova
Neurologicka klinika FN Ostrava

Spanek je zakladni lidskou pottebou, jeho poruchou trpi témér polovina lidské populace.
Bolest hlavy je jednim z nejcastéjsich zdravotnich problému. Dle WHO ji trpi 50-75 %
dospélych. Oba tyto fenomény maji charakter globalni zdravotni zatéze. Vztah mezi
bolesti hlavy a poruchou spanku je mnohoznacny a komplexni, komorbidita téchto dvou
syndrom vede k chronifikaci obou onemocnéni, zvysuje zatéz a vede ke zhorseni obou
poruch, snizeni kvality Zivota, zvyseni frekvence komplikaci a snizuje ucinnost lécby.

Kli¢ova slova: bolesti hlavy, porucha spanku, orexin, melatonin, adenosin, hypnicka
bolest hlavy, cluster headache, OSAS.

Relationship between headaches and sleep

Sleep is a basic human need, almost half of the human population suffers from its
disorder. Headache is one of the most common health problems. According to the
WHO, 50-75 % of adults suffer from it. Both of these phenomena have the character
of a global health burden. The relationship between headache and sleep disorder
is multifaceted and complex, the comorbidity of these two syndromes leads to the
chronification of both diseases, increases the burden and leads to the worsening of
both disorders, a decrease in the quality of life, an increase in the frequency of com-
plications and a decrease in the effectiveness of treatment.

Key words: headache, sleep disorder, orexin, melatonin, adenosine, hypnic headache,

cluster headache, OSAS.

Spanek je zakladni lidskou potrebou.
Jedna se o fyziologickou poruchu védomi,
béhem které dochdazi ke zméné ¢innosti
mozku doprovazené snizenou citlivosti na
vnéjsi podnéty, uvolnuje se svalstvo, snizu-
je se télesna teplota, zpomaluje se dychani
a snizuje se krevni tlak. Dochazi k dtlumu men-
talni i motorické aktivity, stale se viak béhem
spanku vyskytuji casové useky, kdy mozek
intenzivné pracuje. Spankem stravime témér
tfetinu zivota. Délka spanku je individualni,
stejné jako jeho potieba. Spanek délime na
stadium non REM (NREM - non rapid eye mo-
vements) sklddajici se ze tfi stadii a REM (rapid
eye movements), ve kterém se nam zdaji sny.
Délka cyklu NREM a REM trva asi 90-110 minut
a béhem noci se opakuje 4-6x. Poruchami
spanku trpi vice nez 40 % populace a jejich
vyskyt u dospélych a mladeze se v rozvinu-
tych zemich stéle zvy3uje.
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Bolest je subjektivni nepfijemny pocit
zprostredkovany aferentnim nervovym sys-
témem a mozkovou kirou. Souvisi s moznym
nebo aktudlnim poskozenim tkané. Je také
nejcastéjsim divodem, ktery pacienta nuti
vyhledat Iékaiské osetieni. Bolesti hlavy trpi
pfiblizné 50 % populace (Karabelnikova et
al., 2020).

Na potize se spankem si stézuje velka
Cast pacientl s bolesti hlavy. Maze se jed-
nat o potize s usinanim, udrzenim spanku,
predc¢asnym rannim buzenim, kvalitou spanku
nebo naopak nadmérnou potfebou spanku.
Cast pacientl oznacuje nedostate¢ny nebo
naopak nadmérny spanek za spoustéce svého
zachvatu.

Vztahu spanku a bolesti hlavy si viimli jiz
v minulosti. Napf. Romberg konstatoval, ze
zachvat migrény obvykle kon¢i hlubokym
a osvézujicim spankem. Obdobného nazoru

26(2)142-146 /

DECLARATIONS:

Declaration of originality:
The manuscript is original and has not been published

or submitted elsewhere.

Ethical principles compliance:

The authors attest that their study was approved
by the local Ethical Committee and is in compliance
with human studies and animal welfare regula-
tions of the authors’ institutions as well as with the
World Medical Association Declaration of Helsinki
on Ethical Principles for Medical Research Involving
Human Subjects adopted by the 18" WMA General
Assembly in Helsinki, Finland, in June 1964, with
subsequent amendments, as well as with the ICMJE
Recommendations for the Conduct, Reporting,
Editing, and Publication of Scholarly Work in Medical
Journals, updated in December 2018, including pa-
tient consent where appropriate.

Conflict of interest:

Not applicable.

Consent for publication:
Not applicable.

Cit. zkr: Neurol. praxi. 2025;26(2):142-146
https://doi.org/10.36290/neu.2024.079
Clanek pijat redakci: 1. 10. 2024

Clanek prijat k publikaci: 2. 12. 2024

MUDr. Petra Migalova
petra.migalova@fno.cz

www.neurologiepropraxi.cz


https://www.neurologiepropraxi.cz/
https://doi.org/10.36290/neu.2024.079
mailto:petra.migalova@fno.cz

byl i Leveigh. Freud povazoval vztah migrény
a spanku za psychodynamicky. Byly popisova-
ny i vztahy mezi no¢ni bolesti hlavy a spanko-
vymi cykly (Karabelnikova et al., 2020). Prvni
velka epidemiologicka studie, kterd zkoumala
komorbidni vztah spanku a bolesti hlavy, byla
provedena az v roce 2014 v Dansku. Podle
studie mélo 18,1 % lidi soucasné bolesti hlavy
a nespavost, 16,3 % trpélo pouze bolestmi hla-
vy a 21,1 % mélo pouze problémy se spankem.
Komorbiditni vztah spanku a bolesti hlavy byl
Castéji pozorovan u Zen a lidi stfedniho véku.
Jako rizikové faktory byly identifikovany niz-
ky socioekonomicky status, nezdravy Zivotni
styl (nadvaha/obezita), vysoka hladina stresu,
Uzkosti a deprese (Lund et al., 2014).

Patofyziologie

Z patofyziologického hlediska spolu spa-
nek a bolest souvisi. Mnoho struktur, drah
a neurotransmiterd zapojenych do poruch
spanku je také soucasti patofyziologie bo-
lesti hlavy. Misty konvergence mezi spankem
a bolesti hlavy jsou diencefalon, kmenova
jadra a hypothalamus (O’Hare et Cowan, 2017).
Klicovou strukturou spojujici bolest hlavy
a spanek je hypothalamus, ktery je pfenoso-
vou stanici pro véechny typy viemU a zaroven
cirkadialnim kardiostimuldtorem. Soucasné
studium patofyziologie a funkce hypotha-
lamu u bolesti hlavy a poruch spanku muze
vysvétlit vztah mezi vnimanim bolesti zahr-
nujicim trigeminalni nerv a indukci spanku.
Trigemino-cervikalni komplex hraje dllezitou
roli pfi vzniku bolesti hlavy a je spojen s fadou
struktur mozkového kmene. Nociceptivni in-
formace vstupuje do thalamickych jader a jeji
aktivace hraje velkou roli pfi rozvoji migrény
a cluster headache. Trigeminalni nerv vysila
aferentniimpulzy do intra- a extrakranialnich
struktur a krevnich céy, spinélniho trigemino-
-cervikalniho komplexu (Gotter et al., 2012).

Dulezitym mediatorem je orexin, ktery
podporuje bdélost a narusuje rychly spanek.
Orexinergni systém vcetné neuropeptidd
(orexin A a B) je zastoupen v zadnim, late-
rdlnim a paraventrikuldrnim hypothalamu
(Gotter et al., 2012). Orexinové receptory se
nachéazeji v prefrontalnim kortexu, thalamu
a subkortikalnich oblastech a podileji se nejen
na zajisténi bdélosti, ale také na modulaci
citlivosti na bolest, termoregulaci a neuroen-
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Obr. 1. Anatamické struktury ovliviujici bolest a spdnek; https.//www.researchgate.net/figure/Key-
structures-involved-in-the-pathophysiology-of-sleep-disorders-and-headache-1_figl_342683843
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dokrinnich a autonomnich funkcich (Holland
et Goadsby, 2007). Tyto oblasti se také podileji
na nociceptivni modulaci trigemino-vaskular-
niho komplexu (Robert et al., 2013). Dllezitou
roli v modulaci vnimani bolesti hlavy hraji lo-
cus coeruleus, ventralni ¢ast periaqueduk-
téIni 3edé hmoty a dorzélni raphe nucleus
plsobici jako endogenni ,antinociceptivni”
systém (Dodick et al., 2003). Narudeni ¢innosti
spankovych center v pfednim hypothalamu
zpusobuje nestabilitu thalamické ,reléové
stanice”, pfirozend spankova blokada drah
citlivosti neni tak uc¢inna a prah bolesti je
snizen (Holle, Naegel et Obermann, 2014).
Orexin/hypocretin se podili na modulaci bo-
lesti, véetné kaudalniho jadra trigeminalniho
nervu. Zkraceni doby spanku snizuje prah
bolesti (Odegard et al., 2015), prodlouzeni
doby spanku zvysuje prah bolesti (Roehrs
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et al., 2012). Az 80 % pacientl s narkolepsii,
u nichz je prokéazan deficit orexinu, si stézu-
je na bolesti hlavy, mezi nimiz jsou zvlasté
Casté tenzni bolesti hlavy a migréna (Evers et
al., 2003). Polymorfismus genu pro receptor
orexin/hypocretin 2 je spojen s clusterovou
bolesti hlavy (Rainero et al., 2005).

Dal$im neurohormonem spojenym
se spankem i bolesti je melatonin, ktery je
produkovany primarné epifyzou a regulova-
ny suprachiasmatickym jadrem. Melatonin
hraje klicovou roli pfi regulaci cirkadialnich
rytmu, véetné zahajeni spanku a udrzovani
jeho rytmu. Sekrece melatoninu ma denni
rytmus - zvysuje se ve tmé a je potlacova-
na v pfitomnosti svétla; proces je regulovan
suprachiasmatickymi jadry hypothalamu.
Soucasné muze mit melatonin analgeticky

ucinek a porucha sekrece melatoninu muze
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vést k bolestem hlavy. Mechanismy, které
jsou zékladem interakce mezi melatoninem
a bolesti hlavy, mohou zahrnovat zesileni
GABAergni inhibice bolestivych cest, modu-
laci 5-HT signalizace, snizeni produkce pro-
zanétlivych cytokin(, inhibici syntézy oxidu
dusnatého, antioxida¢ni ucinky a indukci
cytokinl pUsobicich na opioidni receptory
(melatoninem indukované opioidy) (Dodick et
al., 2003). U pacientl s chronickou migrénou
a komorbidni insomnii byl kromé syndromu
opozdéné faze spanku pozorovan i vyznamny
pokles hladiny melatoninu (Peres et al., 2001).
Opozdénad a snizend sekrece melatoninu byla
pozorovana u pacientek s clusterovou bolesti
hlavy a menstrua¢ni migrénou a také u ne-
specifickych bolesti hlavy u pacientek s nar-
kolepsii (Williams et al., 2010) a mUze byt také
vysvétlenim hypnické bolesti hlavy u pacientt
stfedniho a vy3$siho véku (Dodick et al., 2003).
Dal3im neurotransmiterem, ktery hraje roli
v patofyziologii jak bolesti hlavy, tak poruch
spanku, je adenosin, ktery pusobi na recepto-
ry A1 a A2A v centralnim nervovém systému.
Stimulace A1 receptorl ma antinociceptivni
ucinek. Stimulace receptorl A2A zpUsobuje
vjem bolesti. Spanek stimulujici ucinky ade-
nosinu jsou zprostfedkovany hlavné aktivaci
receptoru Al s urcitym prispénim aktivace
receptoru A2A (Landolt, 2008). Podavani ade-
nosinu muze u citlivych pacientd zpUsobit
migrénu (Brown et al., 2012). Béhem zachvata
migrény viak byly zaznamenany zvysené cir-
kulujici hladiny adenosinu (Guieu et al., 1998).
Serotonin se také dlouho povazoval za
vyznamného hrace v patofyziologii migrény.
Abnormalni signély serotoninu v mozkovém
kmeni mohou také spojovat bolest hlavy
a spanek. Hlavnim serotoninergnim jadrem
centrainiho nervového systému je dorzalni
raphe nucleus. Jedna se o kli¢ovou antino-
ciceptivni strukturu, kterd se také podili na
stimulaci bdélosti (Wang et Nakai, 1994).
Obousmérny vztah mezi bolestmi hlavy
a poruchami spanku je zprostfedkovan ne-
jen biologickymi faktory, ale také psycholo-
gickymi faktory. Za prvé je spojuje spole¢né
emocionalni a osobnostni pozadi: Uzkost,
zranitelnost vudi stresu, nizké sebevédomi
a maladaptivni chovani ve vztahu k nemoci.
Chronickd bolest je predispozici k poruse
spéanku, souvisi se zvysenym travenim denni-

ho ¢asu v loznici, zvy$enim denniho spanku
pfi bolesti, nedostatecnou Ginavou vecer a uzi-
vanim hypnotik a nasledné k uzivani stimulan-
cii béhem dne. Bolest také zvysuje vnimany
stres, méni postoj ke vnimani bolesti, pacienti
poté mohou mit sklon k dramatizovani boles-
ti, nar(ista Uzkost a depresivita, které vedou
k porucham spanku. Komorbidita bolesti,
uzkosti a poruch spanku vede k chronifikaci
jak bolesti, tak poruchy spénku, tak uzkosti.
Zaroven zvysSuje zatéz pacienta, snizuje jeho
kvalitu zZivota, zvysuje frekvenci komplikaci
a snizuje ucinnost lé¢by.

Klinické jednotky bolesti
spojené se spankem

S poruchou spanku souvisi primarni
i sekundarni bolesti hlavy.

Migréna je ¢asto spojena s insomnii, po-
ruchou usindni, udrzenim kontinuity spanku,
aleis parasomniemi, syndromem neklidnych
nohou, no¢nimi désy, bruxismem i narkole-
psii. Predpoklada se, Ze je to vlivem nedo-
statku melatoninu. Nedostatek spanku mulize
byt spousté¢em migrény. Spoustéc¢em ale
muze byt i nadbytek spanku, ktery vidame
u vikendovych migrén, kdy pacient spi dé-
le, nez je zvykem béhem pracovniho tydne.
S chronifikaci migrény narlistd porucha span-
ku. U sekundarni MOH (medication overuse
headache) budi bolest nemocného ze spanku
zpravidla nad ranem, vétsina pacientd udava,
ze kolem 4.-6. hodiny ranni. Nadmérné po-
lehdvani a spanek béhem dne vedou casto
k potizim s usnutim navecer, proto ¢asto lidé
sahaji k hypnotikGim, které poruchu spanku
zhorsuji. Vznikad zacarovany kruh poruchy
spanku a bolesti.

Dal3i primdrni bolesti spojenou s insomnii
je tenzni bolest hlavy. Opét predpokldddme
dysregulaci hladin melatoninu. Vyznamny vliv
na spanek u téchto pacientd ma také uzkost.

Typicky no¢ni bolesti hlavy je cluster hea-
dache. Ta obvykle nemocné budi ze spanku asi
po 90 minutéch, je vazana na REM fazi spanku.
Béhem noci se zachvat muize objevit i néko-
likrat (Rossi, 2020). Jak jiz bylo uvedeno vyse,
pfi¢inou vzniku bolesti bude pravdépodobné
polyformismus genu pro orexin.

Dalsim typem primarni bolesti vyskytu-
jicim se i v noci, ve vazbé na REM stadium,

je paroxyzmalni hemikranie. Na rozdil od
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cluster headache, ktery je ¢astéjsi u muz(,
se tato bolest objevuje vice u zen. Jedna
se také o unilaterdIni bolesti hlavy s auto-
nomnimi pfiznaky trvajici pfiblizné 30 minut.
Zachvat se muUze objevovat az 40x denné
(Rossi, 2020).

Vzéacnou primarni bolesti hlavy je hypnic-
ka bolest hlavy. Objevuje se béhem spanku,
ze kterého nemocného budi vétsinou ve stej-
nou dobu. Opétovné je vazédna na REM fazi
spanku. Typicky se objevuje po 50. roce véku
a pfevazuje u Zen. V etiologii se pfedpoklada
vliv poklesu hladiny melatoninu. Jednd se
o tupou nebo pulzujici jednostrannou nebo
oboustrannou bolest stfedné tézké az tézké
intenzity s vegetativnim doprovodem a auto-
nomnimi pfiznaky v obliceji (slzeni, vytok z no-
su) trvajici pfiblizné 90 minut. Pro jeji diagnos-
tiku se kromé typického klinického obrazu
musi objevovat nékolikrat tydné, minimalné
vsak 10x za mésic. V 1é¢bé mizeme pouzit
melatonin. Pomérné uc¢innou metodou muiize
byt salek silné kavy pfed spanim. Kofeinové
tablety mohu pomoci, nesou s sebou ale ri-
ziko vzniku naduzivani analgetik (MOH). P¥i
nedostatecné efektivité 1écby lze vyzkouset
lithium (Rossi, 2020).

Jak u migrenik, tak u pacientd s tenzni
bolesti, ale i clustriklh mdze byt bolest hlavy
zpUsobena sekundarné MOH, hypnotik, an-
xiolytik, ale i syndromem obstrukéni apnoe
(OSAS).

Nejcastéjsi variantou syndromu span-
kové apnoe je forma obstruk¢ni. Jedna se
o ¢asté onemocnéni (4 % muzd a 2 % Zen).
Predispozici k nému maji lidé s obezitou,
onemocnénim srdce, plic, svall a CNS, pa-
cienti nadmérné konzumujici jidlo a alkohol
pfed spanim, uzivajici hypnotika a kufaci.
Fyziologicky dochazi pfi spanku k poklesu
svalového tonu, klesa bazalni mechanismus
a dochazi k utlumu dechového centra v pro-
dlouzené mise. U pacientl s OSAS jsou ty-
to zmény vyraznéjsi. Vzestup pCO, aktivuje
chemoreceptory v oblasti karotického sinu,
oblouku aorty a v mise, coz vede k reflexni-
mu zvyseni ventilace. Nasledné dojde k mi-
kroprobuzeni a pfi otevieni dychacich cest
k hlasitému chrépéni. Zvyseny pocet probu-
zeni vede ke spankové fragmentaci a span-
kovému deficitu. Ubyva stadia 3 NREM a REM
(Sova, Genzor et Mizera, 2021). Nej¢astéjsim
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) PREHLEDOVE CLANKY
VZTAH BOLESTI HLAVY A SPANKU

pfiznakem je rannia denni ospalost, nemocni
usinaji pfi monoténnich c¢innostech, pfi sle-
dovani televize, v praci i béhem jizdy v MHD
¢i pfi fizeni. Subjektivné si stézuji na zhor3eni
koncentrace a soustfedéni a zhorseni paméti,
$patnou vybavnost slov. Casté jsou i bifrontal-
ni sviravé bolesti hlavy objevujici se typicky po
probuzeni, ¢asto odeznivajici do hodiny po
probuzeni. Mezi dalsi pfiznaky patfi suchost
v Ustech, deprese, polyurie, poruchy potence
a noc¢ni poceni. K diagnostice je nutné ORL
vysetreni a vysetfeni limitovanou polygrafii
ve spankovém centru. U leh¢ich pfipadi se
fesi zménou zivotniho stylu — redukce vahy,
omezeni alkoholu a koureni. Tézsi pfipady
vyZzaduji |é¢bu pretlakovym dychacim pfistro-
jem. Nelécend spankové apnoe vede k fadé
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Kyselé jablicko: Chyby v elektroencefalografii (EEG)

doc. MUDr. Zdenék Vojtéch, Ph.D.

Neurologické oddéleni, Nemocnice Na Homolce, Praha

V tomto ¢lanku chceme upozornit na zdroje nejcastéjSich chyb pfi indikaci a popisu
EEG vysetieni obecné i u zachvatovych onemocnénia encefalopatii. Upozorfiujeme na
chyby v popisech a interpretacich, se kterymi se v praxi nejcastéji setkdvame. Chceme
otevfit diskuzi o tom, jak v ¢eském prostredi Ize tyto chyby minimalizovat.

Kli¢ova slova: elektroencefalografie, epilepsie, encefalopatie.

Biting the bullet: Errors in electroencephalography (EEG)

In this article, we want to highlight the causes of the most frequent mistakes in in-
dications and descriptions of EEG findings, both generally and specifically in seizure
disorders and encephalopathies. We refer to the mistakes in descriptions and inter-
pretations we most frequently see in our practice. We want to open the discussion
about how to minimalize these mistakes in Czech environment.

Key words: electroencephalography, epilepsy, encephalopathy.

Uvod
EEG je dUlezita metoda k posouzeni funkce

centralniho nervového systému. Klinicky se po-

uziva pri diagnostice pacientll se zachvatovymi
poruchami, kriticky nemocnych, a pacientd

s alteraci mentélniho stavu a kognitivnimi zmé-

nami (Hasan et Tatum, 2021). VySetteni indiko-

vana z jinych divodl maji obecné na lécbu
neurologickych pacientli omezeny dopad1'.

Zprava o EEG vy3etfeni ma klinicky vy-
znam a klinika zajima:

B Je graf normalni nebo abnormni?

B Pokud je abnormni, je abnormita:
= pozadi,
= nespecificka nebo epileptiformni ¢i

iktalni,
= |ozZiskova nebo generalizovana?

B Jaka je tize abnormity?

B (o elektroencefalografista soudi o klinic-
kém vyznamu abnormity (a nékdy i nor-
malniho EEG zaznamu) v kontextu paci-
entovy anamnézy a vysledkl pomocnych
vysetieni?

B Jaka diagnosticka a 1é¢ebnd opatfeni na-
vrhuje?

Podle nasich zkusenosti fada popist grafli
na tyto otdzky neodpovida.

K diagnostickym chybam muze dojit ve
viech oborech mediciny. V neurologii je to-
mu tak zejména tehdy, jestlize lékafi kladou
vysledky pomocnych vysetfeni nad klinicky
obraz onemocnéni. Je tedy tieba zdlraznit, ze
EEG je pomocna vysetiovaci metoda a jeji vy-
sledky je tfeba hodnotit v kontextu klinického
nalezu a vysledkill dalSich pomocnych vyset-
feni. Kazdy elektroencefalografista se ziejmé
nékdy setkal s chybnym popisem EEGa ~ 40 %
se s nim setkava c¢asto (Tatum, 2013).

V poslednich desetiletich se v Cechach
vyucoval popis v kurzech elektroencefalogra-
fie zejména podle dvou schémat. Dfive podle
Liderse a Noachtara (2000) a pozdéji podle
Standardizovaného pocitacového organizo-
vaného popisu EEG (Standardized computer-
-based organized reporting of EEG — SCORE)

! Pro ¢tenafe mUze byt zarazejici, ze v ¢lanku o EEG nenachazi jedinou ukazku grafu. Podrobnéji se indika-
cemi, popisem EEG a nejcastéjsimi chybami pii ném s prislusnymi ukdzkami zabyvame v samostatnych
publikacich (Vojtéch, 2024, Atlas elektroencefalografie dospélych, 4. dil, v tisku).
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(Beniczky et al., 2017). Princip obou systému
spociva v posouzeni: 1. pozadi a 2. tranzien-
tl (Schomer et Lopes da Silva, 2010). Pozadi
chapeme jako prdmérnou statistickou cha-
rakteristiku EEG v jeho celku. Tranzienty jsou
vzorce (viny nebo komplexy), které vystupuji
oproti pozadi (Lodder et van Putten, 2013).
Hodnoceni EEG (ve vy$e uvedeném forma-
tu zavéru a interpretace) je zalozeno na roz-
poznavani rGznych EEG vzorcU. To je viak vice
uméni nez véda (Engel, 1985), a proto je EEG
metodou do zna¢né miry subjektivni.V jednom
¢lédnku to autofi oznacili jako ,dirty little secret”
(Miller et Henry, 2013). Mysli tim fakt, ze EEG se
nelze naucit pouze z ucebnic, ¢lankd a standar-
di. Nékdo odlisi hrot od artefaktu okamzité,
pro nékoho je to i po letech praxe obtizné.
Pak mUze, ale nemusi pomoci spoluprace
se zkusenéjsim kolegou. Je zajimavé, ze délka
praxe nemusi mit na shodu mezi jednotlivy-
mi popisujicimi vliv. Kvalita hodnoceni zavisi
spiSe na mistu praxe popisujicich a je vyssi
v akademické nez privatni sféfe (Halford et al.,
2018). Shodu Ize snaze dosdhnout pfi mensim
poctu popisujicich. Tedy: méné hlav, méné
pochybnosti. Je vSak robustnéjsi, pokud se
na ni shodne vice popisujicich (Halford et al.,
2017). Tedy: vice hlav, vice rozumu. Redenim
by mohly byt seminafe, napf. virtualni, na kte-
rych by elektroencefalografisté méli moznost
prezentovat grafy, jejichz popisem si nejsou
jisti, panelu odborniki z riznych pracovist.

Chyby v indikaci vysetreni
Chybna muize byt jiz samotna indikace

EEG. K ni dochazi:

B pii vySetiovani stavl, u kterych je jiz a pri-
ori ptinos EEG krajné nepravdépodobny;

B pfi neredlnych ocekavanich indikujiciho
ohledné pfinosu vysetieni.

Podle jedné prace bylo zastoupeni rliz-
nych indikaci nésledujici (Smith et al., 2001):
B svymi vysledky vysetteni ovlivnilo [é¢bu:

~ 16 %;

B indikace byla obhajitelnd: ~ 28 %;
B vysetieni bylo indikovdno nespravné:
~ 56 %.

Proto bylo uverejnéno nékolik doporuce-
ni pro optimalni vyuziti EEG zahrnujicich jeji
indikace pfi diagnostice epilepsie (SIGN 2003;

NICE, 2004) a jinych nemoci (Smith, 2005). Za
povsimnuti stoji, ze jde o doporuceni tradi¢ni
a jejich aktualizace nic podstatného v oblasti
elektroencefalografie nepiinaseji (NICE, 2014;
SIGN, 2018). Doporuceni se shoduji v tom, ze
u pacientq, jejichz anamnéza svédci pro epi-
lepsii, mGze nalez epileptiformnich abnormit
diagnézu potvrdit. Pokud je vSak anamnéza
typicka pro jinou poruchu (napf. synkopu), je
pravdépodobnost epilepsie nizkd a nalez epi-
leptiformni abnormity je v téchto pfipadech
nejspise ndhodny. V takovych pfipadech neni
provedeni EEG vysetieni odivodnéné. V Ces-
kém prostiedi jde dale napf. o vysetfovani EEG
u migrén a tenznich bolesti hlavy, u psychia-
trickych poruch bez klinického podezieni na
epilepsii nebo u stavll s nespecifickou symp-
tomatologii (,funny turns”). Pfikladem stavu
s nespecifickou symptomatologii mohou byt
napt. stavy celkové slabosti, nespecifikované
nevlle, zaujeti hlavy atd. Ale i po publikaci
doporuceni's nimineniv souladu ~ % indikaci
(Pearce et Cock, 2006), coz prodluzuje ¢ekaci
doby na vysetieni u indikovanych pacientd.

K problematice neredlnych oc¢ekavani:
napf. podle jedné prace se 50-60 % indi-
kujicich 1ékafd domnivalo, Zze pomoci EEG
Ize diagnostikovat nebo vyloucit epilepsii
(Nicolaides, 1995). Podle dalsi prace bylo 60 %
rutinnich EEG vysetfeni v epileptologickém
centru indikovano k posouzeni uspéchu lé¢by
epilepsie a jen ve 3 % vysledky ovlivnily [é¢bu
(Binnie, 1990). Po zméné indikacni strategie
zastoupeni rutinnich kontrolnich vysetfeni
kleslo na 15 % a vysledky vysetieni ovlivni-
ly 1é¢bu ve 40 % piipadd. Uvolnéné zdroje
byly alokovény k posileni video-EEG (V-EEG)
kapacit. Jejich vyuziti zlepsilo schopnost zod-
povédét otdzku, kterd vedla k indikaci V-EEG,
z67 % na 91 %. Dalsimi pfiklady neredlnych
ocekavani jsou napf. screeningova vysetieni
EEG u podezieni na morfologickou lézi (napf.
subduralni hematom). Zde jsou indikovana
morfologickd vysetieni, protoze EEG nélezy
mohou byt i u rozsahlych 1ézi normalni.

V ¢eskych zemich pfispiva ke zbyte¢né
indikaci EEG zejména v ambulantni pécii eko-
nomicky faktor s nizkym ohodnocenim klinic-
kého neurologického vysetieni. Z toho plyne
neumérné vysoké indikovani pomocnych vy-
Setieni (v¢etné EEG), kterym se neurologové
snaZi tento nepfiznivy fakt kompenzovat.
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Indikujici Iékaf by mél elektroencefalo-
grafistovi jasné formulovat otazku, kterd ho
vedla k pozadavku na EEG vysetfeni. Pfi tom
by mél pouzivat spise popis vysetfovanych
udalosti a stavl a standardni terminologii. Do
ni nepatfi pseudovédecké terminy, se kterymi
se i dnes ¢as od casu setkavame, jako napf.
sencefalosynkopa®, ,zachvatova pohotovost”,
»Shizeni zachvatového prahu” nebo ,epilep-
tickd diatéza”“.

Redenim problém pfi indikaci je nekon-
frontacni edukace lékara indikujicich EEG
vySetieni. Pak ubyde indikaci u pacientd
s nejednoznacnymi pfiznaky. To vede k nizsi-
mu zastoupeni grafli s nespecifickymi abnor-
mitami, které mohou vést k desinterpretaci,
a tedy ke snizeni mnozstvi pacientd s chybné
diagnostikovanou epilepsii. Pfibude vysetfeni,
kterd pfimo ovlivni vedeni |é¢by. Napt. zave-
deni rubriky ,indikace vysetfeni” do zadanky
a edukace vedly podle jedné prace ke snizeni
mnozstvi indikovanych EEG vy3etieni ve 3
letech pred a ve 3 letech po edukaci z 2485
na 1351 (Binnie, 1990).

Priciny chybného popisu

K chybnému popisu a interpretaci grafu
dochdzi nespravnym rozpoznanim EEG vzor-
cl. Dvodem pro to muze byt nedostatek
vzdélani a zkusenosti popisujiciho (tzn. ze
nepopsal dostatek normalnich i abnormnich
zaznamd). Plati, Ze ¢im mensi zkusenost, tim
nizsi hranice pro popis abnormity (Amin et
Benbadis, 2019). Podle rdznych praci si bylo
bez supervize jen ~ 40-60 % rezident( neuro-
logie dospélych v USA jisto svymi popisy EEG
(Mahajan et al., 2019). Je to pochopitelné, pro-
toze pocet vyhodnocenych grafli byl jenv ~ 5
vzdélavacich programi ~ 40 (v ~ 15 % progra-
mu 0-10) a ~ %5 program0 nemély objektiv-
ni kritéria pro zjisténi, zda neurologové EEG
opravdu rozuméji (Nascimento et Gavvala,
2021). Nejinak je tomu jinde ve svété. Napf.
v Evropé se vzdélani v EEG v rliznych statech
vénuje 0-26 mésicy, grafy vétsinou popisuji
obecni neurologové a ve vétsiné statl se po-
zaduje vyhodnoceni ~ 40 graft. Asi v 2 statd
vsak neexistuji kritéria pro to, zda je absolvent
schopen EEG spravné popsat (Nascimento
et al., 2022). Nebo v Brazilii 45 % neurologt
nebylo schopno hodnotit EEG ani se supervizi
a 70 % si nebylo jisto spravnym znénim své
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EEG zpravy (Lourenco et al., 2022). Praxe v jed-

notlivych zemich se lisi. Napf. v Irsku, Norsku,

Rusku, Svédsku a Velké Britanii hodnoti EEG

neurofyziolog (tedy ne neurolog) (Nascimento

et al., 2022). To mUize vést ke zlepseni kvality
popisu, ale byt na tkor interpretace grafu.

V Ceské republice ma budouci elektroen-
cefalografista dolozit 500 popsanych graft
pod supervizi zkuSenéjsiho kolegy. Ve srov-
nani se zahrani¢nimi Udaji se toto ¢islo mize
zdat vysoké. Nicméné spise nez o kvantitu
popsanych grafli jde o jejich spektrum a kvali-
tu supervize. Jak bylo feceno vyse, je definice
zkusenéjsiho kolegy otazkou.

Z nize zminéné vyssi shody pfi popisu
na akademickych pracovistich Ize dovodit,
ze zde supervize bude kvalitnéjsi a ziejmé
i spektrum hodnocenych abnormit bude Sir-
3i. Podle naseho nézoru jde tedy také o to,
na jakych pracovistich zacinajici elektroen-
cefalografista grafy popisuje. Re3enim by
pak bylo, aby alespon ¢ast hodnotil v ram-
ci akademického pracovisté. DalSimi body
k diskuzi mdze byt, zda by nebylo s vyhodou
stanovit, kolik z hodnocenych grafti by mélo
byt normalnich/abnormnich, nebo napf. kolik
v ramci epileptického statu nebo u kriticky
nemocnych. Re$enim by mohla byt online
vzdélavaci platforma obsahujici fadové tisice
expertné anotovanych grafli uréena k pra-
béZnému daldimu vzdélavani elektroence-
falografistd s moznosti podivat se na své
vysledky a srovnat je se skupinovymi daty.

Elektroencefalografisty Ize rozdélit podle
poméru dvou paramera:

B skutec¢né pozitivnich hodnoceni (sprav-
nych popist vzorcG; true positive rate - TPR,
senzitivita);

B falesné pozitivnich hodnoceni (nesprav-
nych popisu; false positive rate — FPR).

Popisujici s vysoko nastavenou latkou
pro klasifikaci napf. ostrych tranzientd jako
IED maji nizkou FPR, ale také nizkou TPR. Na
jedné strané pacientovi neuskodi chybnou
diagndzou napt. epilepsie, ale neprospéji mu
jeji v€asnou spravnou diagnézou. Popisujici
s nizko nastavenou latkou maji vysokou TPR,
ale také vysokou FPR. Ti mohou uskodit napf.
chybnou diagnézou epilepsie.

Znalost klinickych informaci mGze védo-
mé nebo nevédomé ovlivnit zpravu o EEG vy-
Setfenive dvou oblastech (Loy et Irwig, 2004):
B percepce;

B interpretace.

V oblasti percepce mohou vzniknout chyby
v pfipadech, kdy anamnéza napr. svédci pro
epilepsii a popisujici nadhodnocuje subtilni
EEG zmény (Amin et Benbadis, 2019). V oblasti
interpretace mlze znalost klinického nalezu
ovlivnit klasifikaci nélezu jako normalniho ¢i
abnormniho (ve smyslu nad- i podhodnoceni)
(Nascimento et al., 2022). Zname elektroence-
falografisty, ktefijiz od zacatku popisovani pfi-
zpusobuji text napt. vysledk(im neurozobrazo-
vacich vysetteni. Pak je ovéem pfidand hodnota
EEG vySetieni nulova. Na druhé strané néktefi
autofi (Nascimento et al., 2022) dokonce radi,
ze je-li elektroencefalografista osettujicim léka-
fem pacienta, md o popis EEG pozadat kolegu,
ktery klinické aspekty pfipadu nezna.

Vétsina elektroencefalografistli pred po-
pisem EEG znd klinické informace (~ 60 % epi-
leptologti a 75 % neurologl s EEG vzdélanim).
Nicméné jen mensina z nich soudi, Ze maji
popis/interpretaci EEG ovlivnit nebo je mohou
ovlivnit jen ve vybranych pfipadech se spor-
nymi nalezy (Nascimento et al., 2022). Spravny
postup je seznamit se s klinickymi informa-
cemi az poté, co EEG popiseme, tedy pred
jeho interpretaci (Amin et Benbadis, 2019).
Soudime, Ze dnes jiz neni problém vyhledat
zakladni klinicka data v informacnim systému
v pfipadech, Ze jsou informace poskytnuté
indikujicim klinikem nedostate¢né.

Pro nedostate¢nou zkusenost mlize byt
feSenim (Benbadis, 2010):

B moznost druhého cteni epileptologem/
zkusenéjsim elektroencefalografistou
(Benbadis, 2013);

B intenzivnéjsi vyuka v EEG kurzech, povin-
nost periodicky absolvovat pokracovaci
kurzy a dolozit mnozstvi popsanych za-
znamu v mezidobi;

B samostudium praktickych text a ukazek
zabyvajicich se klinickou EEG.

Kvalitni skoleni v EEG presnost popisu
zlepsuje (Halford et al., 2017), ale i pfesto

2k = 0,8 (tedy velmi dobra shoda) povazujeme v EEG za nedosazitelny cil.
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PREHLEDOVE CLANKY (
KYSELE JABLICKO: CHYBY V ELEKTROENCEFALOGRAFII (EEG)

mUze byt tentyz zaznam hodnocen rizné
i elektroencefalografisty/epileptology (Jing et
al., 2020). Napf. pro zodpovézeni otazky, zda
graf obsahuje IED ¢i ne, byl k= 69,4 % (dobra
shoda). P¥i klasifikaci jednotlivych vzorc( klesl
K na 48,7 % (stredni shoda)? To jen potvrzuje
dlezitost stanoveni tize abnormity, ¢emuz
se vénujeme v jiném textu (Vojtéch, v tisku).

Chyby pfi diagnostice
zachvatovych onemocnéni

Diagnéza zachvatovych onemocnéni je
zaloZena na fadném odbéru anamnézy (Amin
et Benbadis, 2019), coz vyzaduje zkusenosti
a ¢as. Vzhledem k ¢astému precenéni EEG na-
lezd a jejich posuzovani mimo klinicky kontext
povazuji néktefi autofi rutinni EEG vysetfeni za
jednu z nejcastéji zneuzivanych vysetiovacich
metod (Chadwick et Smith, 2002).

U mnoha pacientl s epilepsii mze EEG
diagndzu nédlezem epileptiformnich vzorca
(interictal epileptiform discharges — |IED) pod-
pofit (Hoppe et al., 2009). Nélez IED je dllezity
i proto, Ze znamena vys3iriziko recidivy po prv-
nim zachvatu (Seidel et al., 2016). Ale obdobné
nalezy se vyskytuji napt. i u 10 % pacientd po
intrakranialnich operacich a u 3% nemocnych
s psychiatrickymi poruchami, ktefi epilepsii ne-
trpi (Bridgers, 1987). IED se v obecné populaci
zdravych pacientd vyskytuji zfidka (Oh et al.,
2018). Zasadnim faktem vsak je, Ze pomoci EEG
nelze epilepsii vyloucit (Walczak et al., 1993).
Casto se napt. setkdvame s chybnou interpre-
taci: ,V-EEG nesvéd¢i pro epilepsii.” Ctenar si
muUze povsimnout, Ze autor tohoto zavéru
epilepsii nevylucuje. Ale odesilajici Iékaf¥ si to
tak mlze vykladat. Takové interpretace maji
dost blizko k nicnetikajicimu tvrzeni: ,Vysledek
EEG epilepsii ani nepotvrzuje, ani nevylucuje.”

Diagnosticky pfinos EEG stoupa s trvanim
zdznamu. Pokud je rutinni zdznam opakované
normalni, je na misté > 24hodinové vysetteni
(Lee et al., 2013), alespon za ucelem zachy-
ceni IED. Podle jedné prace viak bylo ~40 %
V-EEG studii nekonkluzivnich, a to bud'proto,
ze zachvaty nebyly zachyceny, nebo byly pro
pacienta atypické. Podle nasich zkusenosti jde
o nadhodnoceny udaj. Za pfilis pesimistické
povazujeme také tvrzeni, Ze vyskyt prvniho
zéachvatu na V-EEG je po ~60 hodinach ~4 %
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KYSELE JABLICKO: CHYBY V ELEKTROENCEFALOGRAFII (EEG)
(Lee et al., 2013). Zalezi zfejmé na zkoumané
populaci. U pacientli v prechirurgickém vyset-
fovani, u kterych se pfi protizachvatové |é¢bé
(antiseizure medication — ASM) IED nevysky-
tuji, je treba redukovat/vysadit ASM béhem
hospitalizace, takze vyskyt IED/zachvatu Ize
ocekdavat pozdéji.

U pacientl s nespecifickymi pfiznaky mu-
ze byt chybny popis EEG pfi¢inou az % chyb-
nych diagnéz epilepsie (Smith et al., 1999).
25-30 % pacient( inicidlné diagnostikovanych
jako epilepsie, ktefi neodpovidaji na inicidlni
terapii ASM, netrpi epilepsii.

K nadhodnoceni zdznamu dochazi nejcas-
t&ji u (Kang et Krauss, 2019):

B psychogennich neepileptickych zachvatl
(PNES);

B uzkostnych/panickych poruch;

B (pre)synkop - hlavné u starsich pacientl
s mikrovaskularnimi zménami a wicket
rytmy v ospalosti;

B nevysvétlitelnych nespecifickych piiznakd.

Asi 25-40 % pacientl vysetienych v epi-
leptologickych centrech nema epilepsii
(Lafrance et Benbadis, 2006) a jen ~20 % z nich
je k vysetfovaniindikovdno s podezienim, ze
tomu tak je (Benbadis et al., 2004). Casto jde
o0 pacienty, jejichzanamnéza v nejmensim ne-
naznacuje moznost epilepsie a jejich diagnéza
byla zcela nebo ze znaéné ¢asti zaloZzena na
,abnormnim” EEG (Benbadis et Lin, 2008). To
jde pfimo proti zasaddm medicinského uvazo-
vani (,nelé¢ime EEG, ale pacienta”). Svou roli
maze hrat i to, Ze pacienti maji vétsi dlivéru
v ,objektivni” testy. Pak je pohodInégjsi tato
vysetieniindikovat (a v pfipadé nejednoznac-
nych ndlezll i chybné interpretovat). To je pro
fadu pacientl (zejména s PNES) pfijatelnéj-
Si feSeni nez spravna diagndéza. A lékafi se
vyhnou obtizné komunikaci diagnézy PNES
s pacientem. To je chyba. Je viak tieba priznat,
ze vysvétleni diagnézy PNES je velké ,uméni
mediciny”. K diskuzi o ném by vsak nestacil
ani samostatny ¢lanek.

Za |ED Ize zaménit (Gloor, 1977):

B Artefakty. Rozpoznavame je podle tvaru
(nemaji tvar EEG grafoelementd, napf. maji
pfili$ ostry tvar a kratké trvéni), distribuce
(vyskytuji se jen v jedné elektrodé, maji
nefyziologickou distribuci - napf. zvrat faze
v referen¢nim zapojeni k primérné elek-

trodé, mnohocetné zvraty fazi v bipolarnim
zapojeni, opacnou polaritu v sousednich
elektrodach), vyvoje nebo identifikace
zdroje (zde velmi pomdaha zkusenost la-
borantek nebo audio-video zdznam).

B Normalni vzorce. Jde zejména o (Kang
et Krauss, 2019) fragmentaci alfa aktivity,
mi rytmus, breach rytmus, zadni pomalé
viny mladistvych, lambda viny, zvys3e-
nou odpovéd na hyperventilaci, drowsy
bursts, hypnagogickou/hypnopompickou
hypersynchronii, vertexové viny, mittens
a pilovité viny.

B Vzorce nejasného vyznamu (v ~30 %
benignich variant - Rathore et al., 2021),
zejména 14 a 6 Hz pozitivni hroty, benig-
ni epileptiformni tranzienty ve spanku,
rytmické theta vyboje v ospalosti, wicket
spikes, 6 Hz spike-and-waves, subklinické
rytmické EEG vyboje u dospélych).

B Nespecifické nalezy. V V4 rutinnich vysetre-
ni se nachazeji ostfe konturované fluktuace
zakladni aktivity, které nespliuiji kritéria pro
IED podle IFCN (Kane et al., 2017). Casto se
vyskytuji v temporélnich, méné i ve fron-
talnich oblastech (Tatum, 2013). V rdznych
systémech se pojmenovavaji rtizné, napf.
ostré tranzienty (sharp transients) nebo
bezejmenné varianty (nameless variants).
Jsou ziejmé nejcastéjsim nadhodnocenym

vzorcem (Benbadis et Lin, 2008).

U piipadd diagnostikovanych z pocatku
jako neurologické poruchy se pti sledovani
diagndza ¢asto zméni na funkéni poruchy.
Podezieni na né ¢asto vzbuzuiji jiz inicialni ob-
tize (Walzl et al., 2019). Vedle chybného popisu
EEG mohou byt divody pro zédménu fukéniho
onemocnéni za epilepsii bizarni. Napf. podle
jedné prace jim bylo uzivani ASM z jiné nez
epileptologické indikace (pro psychiatrické
poruchy ¢&i k [é¢bé bolesti) (Oto et al., 2003).
Zejména v posledni dobé viak pfibyva chyb,
kdy pacienti jsou diagnostikovani jako PNES
a ve skutec¢nosti trpi epilepsii (Stone et al.,
2005). Zde mize mit podil na chybné diagné-
ze normalni nélez na EEG.

Vedle psychiatrickych poruch je diagnos-
tika (pre)synkop nej¢astéjsi oblasti, v niz EEG
pfinasi zavadéjici idaje. Pokud neni podezieni
na epilepsii, nemélo by se zde EEG vy3etfovat
(Petkar et al., 2005) a diagnostika by méla byt
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vedena kardiology. Ale i zde existuji pfipady,
kde muze EEG v diagnostice pomoci, napf.
u PNES. Pfipady, kdy na V-EEG diagnostikuje-
me synkopu, by mély byt ojedinélé.

Chybna diagnéza epilepsie ma pro paci-
enta mnozstvi negativnich dopadu (Lafrance
et Benbadis, 2006):

B vedlejsi efekty 1é¢by ASM;
neodlvodnéné zakazy fizeni;
problémy na trhu prace;
zavislost na socialnich davkach;

socialni stigma.

Zéroven hrozi opozdéni lécby zakladniho
onemocnéni (napf. psychiatrického, kardio-
vaskularniho) (Zaidi et al., 2000). V neposledni
fadé s sebou nese chybna diagnéza i vyraz-
nou ekonomickou zatéz pro zdravotni systém
(Juarez-Garcia et al., 2006).

Pokud je pocatecni chybnd diagnéza epi-
lepsie zaloZena na popisu EEG, je jeji pozdé&;jsi
vyvraceni obtizné. Je-li napf. $patné popsano
neurozobrazovaci vysetreni, staci je opakovat
a popsat spravné. Jakykoli pocet naslednych
normalnich EEG vSak nemuze zvratit inicialni
chybnou diagndzu epilepsie, ktera je na popisu
EEG zalozena. Je tfeba pfehodnotit vysetieni,
na némz byla postavena, a tedy mit k dispozici
plvodni zdznam, coz mize byt obtizné. PFi
dnesni Urovni rozvoje pocitatovych metod je
to nepochopitelné. Existuji nastroje k refor-
matovani grafli do obecné citelného formétu
(Kemp et al., 1992). Davody, proc se téchto pro-
stredkl nevyuziva, ziejmé tkvi v osobnostnich
charakteristikach rady elektroencefalografist(i.

Bylo publikovano nékolik doporuceni ke
snizeni rizika chybného popisu EEG vzorct
(Benbadis et Kaplan, 2019). Zavedeni standar-
dizovanych kritérii pro identifikaci IED (Kane
et al,, 2017) mlze identifikaci IED rozlozit do
fady jednodussich krokd. Tento pfistup se
osvédcil v jinych oblastech mediciny. V popisu
EEG v3ak neodstrafiuje subjektivitu, a tedy
nemusi vzitou systematickou tendenci po-
pisujiciho k nad- ¢i podhodnoceni zdznamu
vyfesit. Standardizace navic nemusi postih-
nout viechny charakteristiky IED, se kterymi
se mUzeme setkat v klinické praxi.

Jinym piistupem by mohlo byt vytvoreni
rozsahlé reprezentativni EEG databaze s ro-
bustnim externim zlatym standardem. Tim

by napf. mohly byt IED u pacientl s V-EEG
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prokazanou epilepsii. Ale ne vsichni pacienti
s epilepsiemi jsou vysetfovani V-EEG. Pak by
hrozilo, ze takto definované IED by byly repre-
zentativnijen pro V-EEG vySetfované pacienty.
Pokusy o vyvoj téchto databazi jsou uc¢inény.
Obsahuji viak jen zaznamy od stovek paci-
entd (Klatt et al., 2012). Pri vysoké prevalenci
epilepsii a poctu celosvétové provedenych
vySetreni by mélo jit alespon o desitky tisic ¢i
vice. Jinou moznosti je databdze vytvorena
na Sirokém expertnim souhlasu. Toto feseni
by mohlo vést k nahrazeni individudlni sub-
jektivity subjektivitou kolektivni.

Chyby u pacientu
s encefalopatiemi

U pacient s akutnim zhorsenim mental-
niho stavu v disledku toxo-metabolickych
a endokrinologickych poruch (nej¢astéji sep-
se, posthypoxicka encefalopatie, orgdnové
¢i multiorgdnové selhani) se EEG vysetieni
indikuje ¢asto. Casné diagnéza a korekce pii-
¢in encefalopatie je zésadni. EEG zde nabi-
zi rychlou a relativné levnou diagnostickou
metodu. Jeji zdsadni role spociva v odliseni
nekonvulzivniho epileptického statu a psy-
chogennich poruch. Miize klinikovi pomoci
pfi zhodnoceni tize a sledovani vyvoje ence-
falopatie a pfi odhadu jeji prognézy (Witlox
et al.,, 2010). Jde vSak o metodu etiologicky
zcela nespecifickou (Faigle et al., 2013). Tézisté
diagnostiky zde spociva na laboratornich
a neurozobrazovacich vysetfenich. Chyby pfi
popisu EEG v téchto situacich mivaji pro paci-
enta méné fatalni dopady, nez je tomu u chyb
v diagnostice zachvatovych onemocnéni.

Komplexni otdzkou je vyuziti EEG u kri-
ticky nemocnych, u kterych se vyskytuji EEG
vzorce iktalné-interiktalniho kontinua. Zde je
hodnoceni a interpretace nalez( a jejich kore-
lace s klinickym stavem tak slozitd, ze presahu-
je rdmec tohoto sdéleni. Odkazujeme na pfi-
slusnou literaturu (Vojtéch, 2024; Dolezalova
et al.,, 2024).

Nase zkusenosti
V ¢eskych podminkach se potykdme s né-
kolika (mozna specifickymi) problémy:
m (asté je usuzovani na morfologicky nalez
z EEG (Casto jiz s jeho znalosti). To mGze

zvysit prestiz popisujiciho, ale je v rozporu
s tim, Ze EEG je funkéni, nikoli morfologic-
ka metoda.

Existuji i bizarni nerealisticka o¢ekavani.
Narazili jsme napf. na presvédceni, Ze po
uderu do hlavy Ize pomoci EEG rozlisit
pacienty, ktefi (ne)utrpéli komoci mozku.
I v Cechach se setkdvame s ¢astym nad-
hodnocenim EEG a z toho dlivodu chyb-
nou diagnézou epilepsie.

Dal$im moznym zdrojem chyb je mylna
predstava, Ze zvrat faze znaci abnormitu.
Velmi ¢asto se setkdvame s tim, ze se ve
zpravé nedocteme, co na grafu popisu-
jici vidi. MUze jit o neurcité terminy, napf.
Ldysrytmie”, ,specifické vzorce” bez blizsi
morfologické a topografické specifikace,
atd. Jestlize autor vzorec popise, ¢asto
nenapise, kde ho vidi.

Nékdy popis chybi zcela. Nékdy roky,
nékdy napofad. Tim se dostdvame do
situace, na kterou si stéZuji napt. nigerijsti
kolegové, ktefi zjistili, ze popisy vétsiny
(76-82 %) grafl v 5letém zkoumaném
obdobi nebyly k dispozici (Ajiboye et al.,
2017).

Dalsim velmi ¢astym problémem je,
Ze popis azavér nejsou v souladu.
Elektroencefalografista napt. v grafu popi-
Se ostré viny, ale v zavéru napise, ze abnor-
mita neni epileptiformni. Nebo se strany
fokélni abnormity v popisu a zavéru lisi.
Varovani zejména americkych elektro-
encefalografistl pfed pouzivanim tera-
peutickych doporuceni ve zpravé o EEG
vysSetieni za¢indme rozumét, kdyz si pre-
¢teme, Ze u pacienta s interhemisferalnim
lipomem a kompenzovanou symptoma-
tickou epilepsii elektroencefalografista
na zakladé nalezu ,oboustranné projekce
zachvatové pohotovosti” doporucuje zvy-
sit davkovani ASM32.

Velmi $kodlivé, ale ¢asto pouzivané, je vy-
lu¢ovani epilepsie na zakladé EEG.
Dal$im problémem je to, Ze néktefi elek-
troencefalografisté nectou/ignoruji po-
znamky laborantek. Pak napt. ¢asto popi-
suji artefakty jako abnormity. Jisté: Méli by
je poznat jiz na zakladé jejich morfologie.
Ale jestlize laborantka napise: ,Vzteka se,

3 Samoziejmé jde o chybné doporuceni, zde pouzité v mirné sarkastickém ténu.
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kope nohou!!l”, je popis generalizované
epileptiformni abnormity na povazenou.
B Obcas se také setkdvame s tim, ze elek-
troencefalografisté zcela ignoruji klinicky
nalez. U facidlniho hemispasmu jsme se
setkali s chybnym popisem IED, diagn6zou
epilepsie, zakazem fizeni u profesional-
niho fidi¢e a ndslednou soudni dohrou.
B Konecné je tu daldi znepokojiva zalezi-
tost. Vsimli jsme si, Ze fada popist grafa
od tychz elektroencefalografistd se po-
doba jak vejce vejci. U nékterych mame
podezieni, u jinych to bezpe¢né vime, ze
maji pocitacové predpfipraveno néko-
lik malo vzor(, které do popist kopiruji.
PovaZzujeme to za rezignaci na femeslo.
| kdyz je vétsina graft normalnich a na
jejich popis se hodi jeden mustr, je tfeba
jizz Gcty k oboru kazdy popsat ,ru¢né”.

Odpovédmi na otazku, jak se s témito pro-
blémy vyrovnat, by mohla byt periodickd skole-
ni, rigordzni a praktické prezkusovani a rigidné
standardizovand terminologie (Ng et al., 2015).

Ptiznivci standardizace argumentuji tim,
Ze snizuje miru neshody mezi rliznymi po-
pisujicimi, zlepSuje komunikaci mezi elekt-
roencefalografisty a kliniky a je vhodna pro
vyzkumné Ucely. Vychazeji z toho, ze ni¢im
neomezovany zpUsob popisu (zejména EEG,
u kterého je urcita mira nejistoty inherentni)
¢ini praveé klinické uvazovani nachylné k pod-
védomému zkresleni. Jde napt. o pfizplsobe-
ni popisu, aby odpovidal vysledkdim jinych
dat (probability adjustment), aby s nimi tvofil
koherentni celek (narrative fallacy), nahrazeni
slozitych nebo nezodpovéditelnych otazek
otazkami snadné&;jsimi (substitution heuristic).

Odplrci standardizace poukazuji na to,
ze standardizce ubird popisu individualitu
a ze pfi jejim pouziti se popis stava bud ma-
lo nebo naopak pfilis komplexni, ¢i obsa-
huje prvky neuspokojivé v obou smérech.
Elektroencefalografista pak maze byt mis-
to tvorby zpravy, ktera je individualizovand
pro konkrétni pfipad, svézan uzkym ramcem
prfeddefinovanych termind, které oklestuji
moznosti klinického uvazovani.

Z vyse uvedenych piikladd vsak vyplyva,
ze v Ceském prostiedi se casto nepouziva ani
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standardizovany, ani nestandardizovany sys-
tém. Casto popis zac¢ina: ,Graf je technicky
a metodologicky spravny...” Nezfidka potom
nasleduje zapis o chybné klasifikaci grafu
(napt. ,Labilni zaznam.”). Pfitom jde o zcela
redundantni floskuli. To, Ze bude graf odpo-
vidat platnym standarddim, je samoziejmosti.
Do popisu bychom méli uvést, kdyby tomu
tak nebylo.

Na konci tohoho odstavce je tfeba uvést,
ze i zkuseny elektroencefalografista ¢as od ca-
su narazi na vzorec, jehoz klasifikaci a interpre-
taci si neni jisty. Je tfeba tuto skute¢nost uvést
a vzorec co nejpodrobnéji popsat deskriptory.
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POTENCIAL VYUZITI UMELE INTELIGENCE V DIAGNOSTICE A LECBE NEUROLOGICKYCH ONEMOCNENT

Potencial vyuziti umeélé inteligence v diagnostice
a lécbé neurologickych onemocnéni

prof. MUDr. David Skoloudik, Ph.D.
Neurologicka klinika, Fakultni nemocnice Ostrava

Prestoze myslenku umélé inteligence (Al) Ize nalézt jiz u starovékych filozof(, te-
prve rozvoj vypocetni techniky v poslednich desetiletich umoznil prakticky vyvoj
Al. V poslednich dekadach se zac¢ina Al vyznamnéji prosazovat v mnoha oborech,
v posledni dekadé také v medicing, neurologii nevyjimaje. Al se v soucasnosti testuje
v diagnostice a planovani [é¢by u mnoha neurologickych onemocnéni. Nadéjné se
zda predevsim vyuziti Al ve vyhodnocovani nalez(i neurozobrazovacich metod. Al
je testovana v diagnostice a lé¢bé neurodegenerativnich onemocnéni, predevsim
Alzheimerovy demence, diagnostice a |é¢bé cévnich mozkovych pfihod, roztrousené
sklerézy, monitorovani epilepsie ¢i v neurorehabilitaci a neuroonkologii. K dalsim vy-
znamnym oblastem vyuziti Al patii neurologicky vyzkum. Nicméné rozvoj Al pfinasi
také mnoho etickych problém{, které bude potieba v budoucnu vyresit. Ackoli ma
Al znacny potencidl v diagnostice a 1é¢bé neurologickych onemocnéni, je potieba
peclivé a kriticky validovat jednotlivé vysledky konkrétniho pouziti Al a az nasledné
ji integrovat do klinickych pracovnich postup.

Klicova slova: neurologie, cévni mozkové pfihody, Alzheimerova nemoc, uméla
inteligence.

The potential of artificial intelligence in the diagnosis
and treatment of neurological diseases

Although the idea of artificial intelligence (Al) can be found as early as the ancient
philosophers, it is only the development of computing technology in recent decades
that has enabled the practical development of Al. In recent decades, Al has begun to
make a significant impact in many fields, including medicine, not least neurology. Al
is currently being tested in diagnosis and treatment planning for many neurological
diseases. In particular, the use of Al in evaluating neuroimaging findings seems prom-
ising. Alis being tested in the diagnosis and treatment of neurodegenerative diseases,
especially Alzheimer's dementia, diagnosis and treatment of stroke, multiple sclerosis,
monitoring of epilepsy or in neurorehabilitation and neuro-oncology. Other important
applications of Al include neurological research. However, the development of Al also
raises many ethical issues that will need to be resolved in the future. Although Al has
considerable potential in the diagnosis and treatment of neurological diseases, there
is a need to carefully and critically validate individual results of specific applications
of Al before integrating it into clinical workflows.

Key words: neurology, stroke, Alzheimer's disease, artificial intelligence.

Uvod

Myslenka umélé inteligence (Artificial

Objevuje se jiz u starovékych filozofl (Deibel
et al., 2023). V roce 1920 pak Karel Capek po-

Intelligence, Al) je stard jiz nékolik tisic let.  uZil poprvé slovo ,robot” ve své hie ,R.U.R.”
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(Rossumovi univerzalni roboti). Nicméné
az vynalez programovatelného digitalniho
pocitace, stroje zalozeného na abstraktni
podstaté matematického uvazovani, poskytl
ve 40. letech 20. stoleti zakladni predpokla-
dy pro prakticky vyvoj v této oblasti. V roce
1955 John McCarthy poprvé pouzil vyraz
JArtificial Intelligence” jako nazev worksho-
pu v Dartmouthu. Nasledné vrcholi v 80. le-
tech 20. stoleti velky boom ve vyvoji pocita-
¢ a programovani. Byl predstaven dokonce
prvni automaticky fizeny automobil. Bohuzel
mald praktickd vyuzitelnost a obavy ze zneu-
ziti ¢i ohrozeni lidstva zbrzdily dalsi vyvoj Al
v ndsledujicich desetiletich (De Luca, 2021;
Kaul et al., 2020). V posledni dekadé se pak
s dalsim vyvojem vypocetni techniky zacina
Al stéle vice prosazovat v jednotlivych odvét-
vich. Nicméné asi nejvétsi celospolecensky
zlom ve vnimani Al ma rozvoj generativni
Al, ke které patfi OpenAl GPT nebo DALL-E
(Sharma et al., 2022).

Ackoli pranik Al do oblasti mediciny byl
dlouho velmi marginalni, v poslednich le-
tech se zacina stéle vice prosazovat a ma-
ze diagnostiku a lé¢bu mnoha onemocnéni
v nejblizsich letech vyrazné zménit (Kaul et
al., 2020). Z obrazku 1 je patrno, jak prudce
nartstaji v poslednich letech pocty védeckych
publikaci tykajicich se Al (Obr. 1A), a to véetné
Al v mediciné a zdravotni péci (Obr. 1B).

Definice

V poslednich letech se objevilo mnoho
odbornych termind (terminus technicus) spo-
jenych s Al a jsou mnohdy zaménovany.

Uméld inteligence je definovana jako
schopnost stroji napodobovat lidské schop-
nosti, jako je uvazovani, uceni se, planovani
nebo kreativita. Umoznuje technickym sys-
témum reagovat na vjemy z jejich prostie-
di, fesit problémy a dosahovat urcitych cilG.
Zakladem Al je zabudovany pocita¢, ktery
pfijima data, pficemz muize jit o pfipravena
data, nebo data, ktera jsou sbirdana pomoci
vlastnich senzor(i a kamer. Tyto nasledné vy-
hodnoti a reaguje na né. Dllezitou vlastnosti
Al systémd je schopnost pracovat samostatné,
ménit a pfizpUsobovat své jednani na zakladé
vyhodnoceni pfijatych dat (Dobrev, 2005).

Al je obvykle brana jako zastfeSujici sys-
tém, ktery obsahuje mnoho komponent

www.neurologiepropraxi.cz
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Obr. 1. Pocty publikaci tykajicich se umélé inteligence (Artificial Intelligence) (1A) a umélé inteligence
v mediciné ¢i zdravotni péci (Artificial Intelligence AND Medicine OR Health Care) (1B) v letech 1950-2024

dle PubMed (https.//pubmed.ncbi.nlm.nih.gov)
A

RESULTS BY YEAR 249,281 results Page 1 0f24929 »
B —— -mmllllllllllll‘l
1951 2025
B

RESULTS BY YEAR 82,745 results Page 1 of8275 »

4

) ----Il..llllll“lz
1952 2025

vcetné strojového uceni (Machine Learning),
hlubokého uceni (Deep Learning), zpraco-
vani ptirozeného jazyka (Natural Language
Processing), robotiky (nicméné robotika exi-
stuje i jako samostatna technologie) a Fuzzy
logiky (Fuzzy Logic).

Strojové uceni je podmnozinou Al.
Umoznuje stroji nebo systému automaticky
se ucit a zlepsovat se ze zkusenosti. Hluboké
uceni je pak podmnozinou strojového uceni,
ktera je zalozend na umélych neurdlnich sitich.
Neuronové sité tedy tvoii patef algoritm0 hlu-
bokého uceni (Jiang et al., 2017).

DigitdlIni zpracovdni obrazu je védecko-
technicka disciplina, ktera se zabyva zpraco-
vanim digitalnich obrazovych dat rlizného
plvodu, napt. dat z kamery ¢i fotoaparatu, dat
z lékafskych zobrazovacich technik a dalsich
dvojrozmérnych signald.

Zvlastni podmnozinu Al tvofi generativni
(generujici) uméld inteligence (Generative
Artificial Intelligence, GenAl nebo GAI).
Jednd se o Al, kterd pouziva techniky (na-
ptiklad hluboké uceni) k vygenerovani
nového obsahu. Pomoci GenAl mlizeme
napfiklad vytvaret obrazky, text nebo zvuk.
Generativni modely Al se u¢i vzorce a struk-
turu vstupnich tréninkovych dat a poté
generuji nova data, kterd maji podobné
vlastnosti. Generativni Al ma vyuziti v celé
fadé primyslovych odvétvi, v¢etné vyvoje
softwaru, zdravotnictvi, financi, zabavy, za-
kaznického servisu, prodeje a marketingu,
uméni, psani, médy, a design produktu (Yim
etal., 2024).
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Moznosti vyuziti umélé
inteligence v neurologii

Pfed nasazenim umélé inteligence v apli-
kacich ve zdravotnictvi je tfeba tyto systémy
Vytrénovat” pomoci dat, kterd jsou genero-
vana z klinickych ¢innosti, tedy dat ziskanych
z fyzikaIniho a specializovaného (napft. neu-
rologického) vysetreni, z obrazovych, funk¢-
nich, elektrofyziologickych a laboratornich
diagnostickych metod, genetického vysetre-
ni, zdoporuceni i individudlniho pridélovani
lécby apod., aby se mohly naucit rozeznavat
podobné skupiny subjektl, asociace mezi
vlastnostmi subjektt a vysledky, z nichZ na-
sledné dokézi generovat vlastni zavéry pro
individualni pacienty (Jiang et al., 2017).

Prvni kategorie Al zahrnuje techniky stro-
jového uceni, které analyzuji strukturovana
data, jako jsou data ze zobrazovacich metod,
geneticka a elektrofyziologicka data. V 1ékai-
skych aplikacich se postupy strojového uceni
pokouseji shlukovat vlastnosti pacientd nebo
odvodit pravdépodobnost vyskytu onemoc-
néni (Darcy et al., 2016). Druha kategorie zahr-
nuje metody zpracovani pfirozeného jazyka,
které extrahuji informace z nestrukturovanych
udaju, jako jsou klinické zaznamy, které maji
doplnit a obohatit strukturovana lékarské data
pii ,trénovani” Al systémU. Metody zpracovani
pfirozeného jazyka se zaméfuji na prevedeni
textl na strojem citelna strukturovana data,
kterd pak Ize analyzovat pomoci technik stro-
jového uceni (Murff et al., 2011).

Na poli neurologie se Al zacina prosazo-
vat v mnoha oblastech, predevsim v oblasti
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neurodegenerativnich a cévnich onemocnéni
mozku, neuroonkologie, neurorehabilitace,
roztrousené sklerézy mozkomisni (RSM) a epi-
leptologie.

Neurodegenerativni
onemocneéni

Al se v poslednich letech testuje prede-
véim v diagnostice astanoveni prognoézy
Alzheimerovy a Parkinsonovy choroby, k ¢e-
muz vyuziva data z magnetické rezonance (MRI),
funkcni MRI anebo pozitronové emisnitomogra-
fie s fluorodeoxyglukézou (FDG-PET), ktera jsou
zpracovavana pomoci rliznych metod Al, jako
napf. metody podpurnych vektor( (Support
Vector Machines), konvolu¢nich nebo jinych
typl (nékdy zvanych nekonvolucni) umélych
neuronovych siti (Artificial Neural Network), al-
goritm( Random Forest, logistické regrese a dal-
sich (Frizell et al.,, 2022). Velké nadéje se vkladaji
do analyzy MRI dat zejména pomoci strojového
a hlubokého uceni. Stale vétsi mnozstvi dostup-
nych dat a vétsi vypocetni sila pocitacovych
systému predstavuji pro Al velkou pfilezitost
v postupném zlepsovani se, a to jak v diagnos-
tické presnosti, tak reprodukovatelnosti.

V soucasnosti se vyzkum vyuziti Al pri-
marné zaméfuje na detekci a klasifikaci de-
mence ¢i lehkého kognitivniho deficitu a de-
tekce zndmek pfirozeného starnuti mozku.
Kombinace dat z vice zobrazovacich modalit
(jako je MRI a PET) mUze pomoci zlepsit vy-
kon modeli strojového uceni v diagnostice
Alzheimerovy demence. Lze spekulovat, Zze
pouziti dat z vice modalit umozni Al modelim
trénovat na nékolika rdznych biomarkerech,
¢imz poskytuji holisti¢téjsi reprezentaci za-
kladnich mechanismd onemocnéni, jako jsou
strukturdlni zmény (véetné objemového mé-
feni struktur pomoci MRI), metriky konektivity
sité (funkeni MRI) a metabolicka fyziologie
(PET). Ackoli vysledky naznacuji, Ze tento pfi-
stup mlze byt prospésny, omezeny pocet
zatim publikovanych studii naznacuje, ze je
obtizné nalézt vhodné kombinace modalit
a urcit, které z nich budou nejlepsi pfi zlepso-
vani vykonu modeld Al (Borchert et al., 2023).

Dalsi oblasti vyzkumu vyuziti Al je dia-
gnostika a monitoring onemocnéni, ktera
postihuji hlas (voice-affecting disorders).
Zde je nejvice studovanym onemocnénim

Parkinsonova nemoc (Idrisoglu et al., 2023).

axi. 2025;
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Cévni onemocnéni mozku

Technické pokroky ve vyvoji Al umoznuji
jiz nyni testovat tyto systémy v ¢asné detekci
a diagnostice cévnich mozkovych piihod z dat
vypocetni tomografie (CT) nebo MRI mozku,
stanovenirizika intracerebralniho krvéaceni pfi
1é¢bé intravenézni trombolyzou nebo predik-
ci vysledného stavu a progndzy pacienta po
intervencni 1é¢bé (El Naamani, 2024; Jiang et
al., 2017). Dalsi oblasti vyuziti Al u pacientd
s akutnim iktem je v¢asnd indikace a rychlé
individudIni podani specifické rekanaliza¢ni
1é¢by s cilem dosahnout maximalni efektivi-
ty lé¢by (Guberina et al., 2018). Pro tyto ucely
jsou vyvijeny Al systémy umoznujici detek-
ci, predikci a klasifikaci mozkové ischemie,
napt. jiz bézné dostupné e-ASPECTS software
(Brainomix Ltd., Oxford, United Kingdom) nebo
RAPIDASPECTS (Siemens Healthcare GmbH,
Erlangen, Germany), které dokazou prediko-
vat Alberta Stroke Program Early CT Score
(ASPECTS) z dat CT mozku a které jiz dnes do-
sahuji Grovné lékarG-expertd v této oblasti (Cui
etal., 2022), nebo detekci okluze velké mozko-
vé tepny, napf. Brainomix e-CTA (Brainomix
Ltd.), Rapid CTA (iSchemaView Inc., Menlo Park,
California, USA), Rapid LVO (iSchemaView Inc.),
and Viz LVO (Viz.ai, San Francisco, California,
USA) (Al Saiegh et al., 2022).

Amukotuwa a kol. (2019) doséahli pou-
zitim Al aplikace k detekci okluze mozkové
tepny v predni cirkulaci pomoci CT angio-
grafie senzitivity 94 % a specifity 76 % s ne-
gativni prediktivni hodnotou 98 %. Murray
a kol. recentné publikovali (Murray et al., 2020)
systematickou review o uzite¢nosti Al v dia-
gnostice ischemické cévni mozkové pfihody
a zjistili, ze citlivost algoritmG Al v detekci
okluze velké mozkové tepny se pohybovala
mezi 67 % a 98 %. Soucasna technologie Al
dokaze detekovat mozkovou ischemii také
z MRI obrazl. Nicméné je potieba dalsi vali-
dace téchto systému v detekci intracerebral-
ni hemoragie a hemoragické transformace
ischemie. Klinickou pouzitelnost téchto Al
systému je vSak nutno jesté dale zkoumat
pfed jejim pouzitim v bézné klinické praxi
(Bojsen et al., 2024).

Existujici aplikace Al také umoznuji rych-
lou detekci intracerebréalniho nebo subarach-
noidalniho krvaceni (Hu et al., 2024; Nafees
Ahmed et al.,, 2023). Kromé toho se v oblasti
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cévnich onemocnéni mozku zacinaji vyvijet
také robotické systémy pro neurovaskularni
intervence, napf. roboticky asistovany sys-
tém pro coiling intrakranidlnich aneuryzmat.
Nejslibnéjsim systémem v soucasnosti je
platforma Corpath GRX (Corindus, Siemens
Healthineers, Newton, Massachusetts, USA),
kterd byla jiz schvalena pro koronarni inter-
vence (v roce 2012) a periferni vaskularni one-
mocnéni (v roce 2018) (El Naamani et al., 2024).
Déle se také vyviji Al aplikace pro optimalni
vybér [é¢ebného postupu a vhodného inter-
venéniho instrumentaria.

Roztrousena sklerdza
mozkomisni

Diagnostika RSM na zakladé novych mar-
kert s vyuzitim Al je rostouci oblasti vyzkumu.
K diagnostice RSM prostiednictvim Al se vy-
uzivaji snimky z MRl mozku a michy, optické
koherencni tomografie, biomarkery ze séra
a mozkomisnim moku, vysetieni pohybovych
funkci, dychani nebo evokované potencialy.
Vysledky recentnich studii ukazuji, ze s po-
krokem dosazenym v oblasti Al se mUGze zlep-
sit nejen presnost diagnostiky RSM, ale také
umozni lepsi sledovani a predikci progrese
nemoci (Nabizadeh et al., 2022). Jednim z ta-
kovychto nastrojd, které Ize implementovat
do Picture Archiving and Communication
System (PACS), je napf. iQ-Solutions™ (Barnett
etal., 2023).

Epilepsie

Hluboké uceni se pomalu stava velmi uzi-
te¢nym nastrojem také v oblasti epileptologie
a analyzy EEG diky jeho schopnosti dlikladnéji
vyuzivat EEG data a extrahovat a analyzovat
data bez predzpracovani. V soucasnosti se
testuje predevsim v oblasti detekce, predikce
a klasifikace epileptickych zachvat(. Nicméné
modely hlubokého u¢eni neumozniuji zobrazit
jejich vnitini fungovani, a proto jsou lékafi stale
skepticti k interpretaci téchto modell a Sirsi-
mu vyuziti v klinické praxi. Proto se soucasny
vyzkum ubird vice smérem vysvétlitelné umé-
1é inteligence (XAl), coz se zda byt nutné pro
zvysenidavéry v jeji pouziti (Nafea et al., 2022).

Neuroonkologie
MozZnosti vyuziti Al v neuroonkologii je

potencialné Siroké. Metody strojového a hlu-
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bokého uceni se testuji v detekci tumoru na
neurozobrazovacich metodach nebo k uréenf
stupné malignity nadoru, progndzy a rizika
recidivy. Kromé MRI snimki jsou vyuzivana
pro Al algoritmy také data z PET vysetieni,
biopsie nebo infracervené spektroskopie.
Kromé diagnostiky a diferencialni diagnos-
tiky Ize Al metody vyuzit také pro predikci
terapeutické odpovédi, predikci klinickych
vysledkl (prognoza a recidiva), nebo vy-
voj novych terapeutickych postupl a Iéciv.
Nicméné pocet studii testujicich pfesnost
a reprodukovatelnost Al metod je zatim
velmi omezeny a nelze z nich zatim vyvodit
jasna klinicka doporuceni (Luo et al., 2023;
Jekel et al., 2022).

Neurorehabilitace

V oblasti neurorehabilitace se v posled-
nich letech zacinaji také pouzivat moderni
pocitacové a robotické metody. Pouziti audio-
vizudlniho hrani, virtudini reality a rozsifené
reality v rehabilitaci pacientd po iktu, paci-
entd s Parkinsonovou nemoci nebo demenci
muze vést k vyssi motivaci pacienta, zvyseni
intenzity cvi¢eni a umozni také Iépe objek-
tivné méfit vysledky rehabilitace, zejména
objektivnim méfenim opakovani cvikd, ¢asu
na dokonceni ukolu ¢i miry chyb (Banikova et
al., 2024). Asistovana roboticka rehabilita¢ni
|é¢ba je v soucasnosti testovand predevsim
u pacientl po iktu nebo kraniotraumatu, a to
jak pro zlepseni fizeni motoriky, tak funkéni
nezavislosti, svalového tonu ¢&i kvality Zivota
pacientd. Nicméné u vsech téchto moder-
nich rehabilita¢nich metod zatim chybi prikaz
lepsiho terapeutického efektu ve srovnani
se standardnimi rehabilita¢nimi metodami
(Chien et al., 2020; Zu et al., 2023; Mehrholz
etal., 2020).
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Limity a rizika vyuziti
umélé inteligence

Jelikoz systémy Al pfed nasazenim ve
zdravotnickych aplikacich musi byt ,vytré-
novany” pfijmem dostate¢ného mnozstvire-
levantnich dat, jejich pfesnost a spolehlivost
je zavisla na kvalité a mnozstvi ziskanych dat.
Obecné tedy zatim nelze predpokladat, ze by
Al pfekonala soucasny zlaty standard, ktery
vsak v diagnostice mnohych onemocnéni je
roven nazoru expertl. A pokud tedy je v sou-
Casnosti senzitivita a specifita diagnostiky ¢i
diferencialni diagnostiky daného onemocnéni
relativné nizka, nelze predpokladat zatim pfi-
nos pii pouziti Al.

Mimo to je Al zavisla na dostate¢ném
mnozstvi relevantnich dat, coz mlze byt
u mnoha neurologickych diagnéz problema-
tické. Optimalné by méla byt k ,vytrénovani”
Al pouZzita jen prospektivni, dostatecné ovére-
na data, nicméné takto kvalitnich dat je velmi
omezené a ¢asto nedostate¢né mnozstvi, tak-
Ze jsou Casto pouzivana data retrospektivni,
ziskana z lékaiské dokumentace a archiv(, coz
vyrazné zvysuje potencialni chybu findlniho
algoritmu.

Dalsi limitaci rozsifeni Al aplikaci v béz-
né |ékaiské praxi je obava ze zneuziti dat ci
generovani klamavych informaci a manipu-
lace. Je zde také obava, aby Al aplikace ne-
diskriminovala nékteré pacienty (Benzinger
et al., 2023). Lze také zminit obavu, ze by Al
mohla v budoucnu plné nahradit Iékafe, coz
se vsak jevi jako velmi nepravdépodobné.
Pravdépodobnéjsi viak je, ze velmi zméni |é-
kafskou praxi.

Jednoznac¢nou vyhodou by v budoucnu
bylo, kdyby Al dokazala doplnit chybéjici 1é-
kare, pfedevsim velmi specializované experty.

Nicméné jesté zajimaveéjsi oblasti pro Al je
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vyuziti ve zcela novych oblastech, kde zatim
lidské schopnosti nedovoluji dalsi rozvoj.
Nicméné stale plati, ze vSechny nové Al sys-
témy a aplikace je potieba dlikladné otestovat
a prokazat jejich dostatecnou spolehlivost,
pfesnost, transparenci, obecné pourziti a jas-
né prokézany klinicky efekt pro pacienty. Je
potieba také zminit, Ze mnohé z nastroju Al,
které jsou ¢i budou vyuzivany v medicinég,
patii do kategorie zdravotnickych prostredkd,
které musi byt pfed pouzitim certifikovany,
v Evropské unii dle European Union Medical
Device Regulation.

Dulezitost rozvoje metod Al nejen ve
zdravotnictvi doklada také to, ze jednotlivé
zemé svéta veetné CR zatinaji vytvafet vlastni
strategie rozvoje a aplikace metod Al. Vlada
CR nedévno schvalila a prezentovala Narodni
strategii umélé inteligence Ceské republiky
do roku 2030, kterd viak zatim neobsahuje
samostatnou kapitolu vénovanou mediciné
(Ministerstvo pramyslu a obchodu, 2019).
Parlament Evropské unie vydal v roce 2023
(posledni aktualizace 18. 6. 2024) dokument
+EU Al Act: first regulation on artificial intelli-
gence”, ktery reguluje uziti Al v Evropské unii
(European Parliament, 2024). Zavérem lze fici,
ze aplikace technologii Al je slibnou oblasti
pro klinickou lékafskou praxi véetné pacientl
s neurologickymi nemocemi. Jeji pokrok je
v poslednich letech dynamicky, pficemz je zde
stale velky tlak na transparentnost.

JelikoZ jednou z mozZnosti vyuziti genera-
tivni Al je ziskavani a syntéza védeckych infor-
maci, v nasledujici ¢asti je zpracované stejné
téma (vyuziti Al v neurologii) aplikaci OpenAl
Chat GPT 4.0. Kromé toho, ze na zpracovani
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Uméla inteligence v neurologii: Komplexni prehled
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Artificial Intelligence (Al) has rapidly advanced in recent years, finding applications across numerous medical specialties,
including neurology. This review examines the current and potential roles of Al in neurology, focusing on diagnostic
processes, treatment planning, and patient outcomes. We discuss various Al technologies, including machine learning
(ML), deep learning (DL), and natural language processing (NLP), highlighting their contributions to the field. The paper
also explores ethical considerations and future directions for Al in neurology.

Key words: artificial intelligence, neurology, machine learning, neural networks, diagnosis, treatment, ethics.

Uméld inteligence (Al) v poslednich letech rychle pokrocila a nasla uplatnéni v mnoha lékafskych oborech, véetné neurolo-
gie. Tento prehled se zabyva soucasnou a potencidlni Ulohou umélé inteligence v neurologii se zamérenim na diagnostické
procesy, planovani lé¢by a vysledky lécby pacientu. Pojedndvame o rliznych technologiich Al, v¢etné strojového uceni (ML),
hlubokého uéeni (DL) a zpracovani pfirozeného jazyka (NLP), a zd(iraziiujeme jejich pfinos pro tento obor. Clanek se rovnéz
zabyva etickymi aspekty a budoucim smérovanim Al v neurologii.
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Introduction

Artificial Intelligence (Al) encompasses
arange of computational techniques de-
signed to mimic human cognitive functions
(Russell et Norvig, 2021). In neurology, Al is
revolutionizing the way clinicians diagno-
se, treat, and manage neurological disor-
ders (Esteva et al., 2019). This review aims
to provide a comprehensive overview of
Al'simpact on neurology, underscoring the
significance of Al-driven innovations in cli-

nical practice.

Uvod

Uméla inteligence (Al) zahrnuje rfadu
vypocetnich technik, jejichz cilem je napo-
dobit lidské kognitivni funkce (Russell et
Norvig, 2021). V neurologii pfinasi Al revolu-
ci ve zpUsobu, jakym lékafi diagnostikuiji, Ié-
¢ia fidi neurologické poruchy (Esteva et al.,
2019). Cilem tohoto prehledu je poskytnout
uceleny prehled o vlivu Al na neurologii
a zddraznit vyznam inovaci zalozenych na

Al v klinické praxi.
Al in Neurological Diagnostics

Machine Learning
in Diagnostic Imaging

Machine learning algorithms, particularly
convolutional neural networks (CNNs), have
demonstrated significant potential in analy-
zing neuroimaging data. These algorithms
can detect subtle changes in imaging that
may be indicative of neurological conditions
such as Alzheimer's disease, multiple sclero-
sis, and brain tumors (Litjens et al., 2017). For
instance, CNNs have achieved high accuracy
in classifying Alzheimer's disease using MRI
scans, outperforming traditional diagnostic
methods (Guan et al., 2019).

Deep Learning for
Pattern Recognition

Deep learning, a subset of machine
learning, excels in recognizing complex
patterns in large datasets. In neurology,
deep learning models have been used to
predict the onset of epileptic seizures by
analyzing electroencephalogram (EEG) da-

ta (Kuhlmann et al., 2018). These models
not only enhance diagnostic accuracy but
also enable early intervention, potentially
improving patient outcomes.

Natural Language Processing in
Clinical Documentation

Natural Language Processing (NLP) is in-
creasingly used to analyze unstructured clini-
cal notes and patient records. By extracting
relevant information from these documents,
NLP algorithms can identify patterns and
correlations that might be missed by human
clinicians (Jackson et al., 2019). This capability
is particularly valuable in diagnosing rare
neurological disorders, where clinical docu-
mentation often contains crucial yet obscure
details (Wagner et al., 2019).

Umeéla inteligence
v neurologické diagnostice

Strojové uceni
v zobrazovaci diagnostice
Algoritmy strojového uceni, zejména
konvolu¢ni neuronové sité (CNN), prokaza-
ly vyznamny potencidl pfi analyze neuro-
zobrazovacich dat. Tyto algoritmy mohou
odhalit jemné zmény v zobrazovani, které
mohou svédcit o neurologickych onemoc-
nénich, jako je Alzheimerova choroba, roz-
trousena skler6za a nadory mozku (Litjens
etal., 2017). CNN napfiklad dosahly vysoké
presnosti pfi klasifikaci Alzheimerovy cho-
roby pomoci snimkd magnetické rezonance,
¢imz prekonaly tradi¢ni diagnostické meto-
dy (Guan et al., 2019).

Hluboké uceni pro
rozpozndvani vzor(

Hluboké uceni, podmnozina strojového
uceni, vynika v rozpoznavani slozitych vzort
ve velkych souborech dat. V neurologii byly
modely hlubokého uceni pouzity k pred-
vidani nastupu epileptickych zachvatd na
zakladé analyzy dat elektroencefalogramu
(EEG) (Kuhlmann et al., 2018). Tyto modely
nejen zvysuji diagnostickou presnost, ale
také umoznuji véasnou intervenci, coz po-

tencialné zlepsuje vysledky lé¢by pacientd.
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Zpracovani pfirozeného jazyka
v klinické dokumentaci

Zpracovani pfirozeného jazyka (Natural
Language Processing, NLP) se stale ¢astéji
pouziva k analyze nestrukturovanych kli-
nickych poznamek a zaznamu o pacien-
tech. Diky extrakci relevantnich informaci
z téchto dokumentl mohou algoritmy NLP
identifikovat vzorce a korelace, které by lid-
skym lékarim mohly uniknout (Jackson et
al., 2019). Tato schopnost je obzvlasté cennd
pfi diagnostice vzacnych neurologickych
onemocnéni, kde klinickd dokumentace
casto obsahuje zasadni, avsak nejasné de-
taily (Wagner et al., 2019).

Al in Treatment Planning
and Management

Personalized Treatment Plans

Al has the potential to revolutionize
treatment planning by enabling persona-
lized medicine. Machine learning models
can analyze a patient's genetic, clinical,
and lifestyle data to recommend tailored
treatment plans. For example, Al-driven
platforms have been developed to persona-
lize medication regimens for patients with
Parkinson's disease, optimizing dosage and
minimizing side effects (Rios-Rincon et al.,
2018).

Al in Surgical Planning

Robotic surgery assisted by Al algo-
rithms is becoming more prevalent in neu-
rology. These systems provide enhanced
precision and control during neurosurgical
procedures, reducing the risk of complica-
tions (Gong et al., 2019). Al can also assist in
preoperative planning by simulating sur-
gical outcomes based on patient-specific
data, thus improving surgical success rates
(Li et al., 2020).

Remote Monitoring
and Telehealth

The integration of Al with telehealth
platforms allows for continuous remote mo-
nitoring of patients with chronic neurologi-
cal conditions. Wearable devices equipped
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with Al algorithms can track symptoms and
vital signs in real-time, alerting clinicians to
any significant changes (Kaufmann et al.,
2020). This capability is particularly benefici-
al for managing conditions like epilepsy and
multiple sclerosis, where continuous mo-
nitoring can prevent acute exacerbations.

Umeéla inteligence
v planovani a fizeni lé¢by

Personalizované plany lé¢by

Uméld inteligence ma potencial revoluc-
né zménit planovani [é¢by tim, Ze umozni
personalizovanou medicinu. Modely stro-
jového uceni mohou analyzovat genetické
udaje, klinické udaje a udaje o zZivotnim
stylu pacienta a doporucovat |é¢ebné
plany na miru. Byly napfiklad vyvinuty
platformy fizené umélou inteligenci, které
personalizuji Iécebné rezimy pro pacienty
s Parkinsonovou chorobou, optimalizuji
davkovani a minimalizuji vedlejsi ucinky
(Rios-Rincon et al., 2018).

Uméld inteligence v planovani
chirurgickych zakroku

V neurologii se stdle vice prosazuji ro-
botické operace s asistenci algoritm Al.
Tyto systémy zajistuji vétsi presnost a kon-
trolu béhem neurochirurgickych zékrokd
a snizuji riziko komplikaci (Gong et al., 2019).
Uméla inteligence muiZe také pomahat pri
predoperacnim planovani tim, Zze simuluje
vysledky operace na zékladé udajl o kon-
krétnim pacientovi, ¢imz zvysSuje Uspésnost
chirurgickych zakrok (Li et al., 2020).

Vzdéalené monitorovani
a telemedicina

Integrace Al s telemedicinskymi plat-
formami umoznuje nepretrzité vzdalené
sledovani pacientl s chronickymi neurolo-
gickymi stavy. Nositelna zafizeni vybavena
algoritmy Al mohou sledovat symptomy
a Zivotni funkce v redlném case a upozor-
novat Iékafe na jakékoli vyznamné zmény
(Kaufmann et al., 2020). Tato schopnost je
zvlasté prinosna pro lé¢bu stavd, jako je
epilepsie a roztrousena skleréza, kde ne-

pretrzité sledovani mize zabranit akutnim

exacerbacim.

Al in Predictive Analytics and
Risk Assessment

Predictive Models for Disease
Progression

Predictive analytics, powered by machi-
ne learning, can forecast disease progressi-
onin neurological disorders. These models
use historical patient data to predict future
health outcomes, enabling proactive ma-
nagement of conditions like amyotrophic
lateral sclerosis (ALS) and Huntington's di-
sease (Wong et al., 2021). Early predictions
allow for timely interventions, potentially
slowing disease progression and improving
quality of life.

Risk Stratification

Al algorithms can stratify patients based
on their risk of developing certain neurolo-
gical conditions. For example, machine lear-
ning models have been used to identify in-
dividuals at high risk of stroke by analyzing
demographic, clinical, and lifestyle factors
(Bashiri et al., 2020). Risk stratification enab-
les targeted prevention strategies, reducing
the incidence of neurological diseases in
at-risk populations.

Uméla inteligence
v prediktivni analyze
a hodnoceni rizik

Prediktivni modely
pro progresi onemocnéni
Prediktivni analytika zaloZzena na stro-
jovém uceni mlze predpovidat progresi
onemocnéni u neurologickych poruch. Tyto
modely vyuzivaji historické udaje o pacien-
tech k predvidani budoucich zdravotnich
vysledkd, coz umoznuje proaktivni Ié¢bu
onemocnéni, jako je amyotroficka lateralni
skleréza a Huntingtonova choroba (Wong
et al., 2021). V€asné predpovédi umoznuji
v€asné zasahy, které potencialné zpoma-
luji progresi onemocnéni a zlepsuji kvalitu

Zivota.

Stratifikace rizika

Algoritmy umélé inteligence mohou
stratifikovat pacienty na zakladé rizika vzni-
ku urcitych neurologickych onemocnéni.
Modely strojového uceni byly napfiklad
pouzity k identifikaci osob s vysokym ri-
zikem cévni mozkové ptihody na zakladé
analyzy demografickych a klinickych fak-
tor( a faktorl zivotniho stylu (Bashiri et al.,
2020). Stratifikace rizika umoznuje cilenou
preventivni strategii, ktera snizuje vyskyt
neurologickych onemocnéni u rizikovych
skupin obyvatel.

Ethical Considerations

Bias and Fairness

Al systems can inadvertently perpetuate
biases present in training data, leading to
unfair outcomes for certain patient groups
(Char et al., 2018). Ensuring fairness and
equity in Al-driven healthcare requires ca-
reful consideration of training data sources
and algorithmic transparency. Strategies
to mitigate bias include diverse and re-
presentative training datasets and ongo-
ing monitoring of Al system performance
(Obermeyer et al., 2019).

Privacy and Data Security

The use of Al in neurology involves
handling vast amounts of sensitive patient
data. Protecting patient privacy and ensu-
ring data security are paramount concerns
(Parikh et al., 2019). Implementing robust
data encryption, secure storage solutions,
and strict access controls are essential to
maintaining patient trust and complying
with regulatory standards such as GDPR and
HIPAA (Duch-Brown et al., 2017).

Accountability and Clinical
Decision-Making

The integration of Al into clinical decisi-
on-making raises questions about accoun-
tability. It is crucial to delineate the roles of
Al systems and human clinicians in patient
care to ensure that ultimate responsibili-
ty remains with healthcare professionals
(Topol, 2019). Establishing clear guidelines
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and regulatory frameworks can help navi-
gate these challenges, promoting the safe
and effective use of Alin neurology (Amann
et al.,, 2020).

Etické aspekty

Predpojatost a spravedInost

Systémy umélé inteligence mohou neu-
myslné udrzovat predsudky pfitomné v tré-
ninkovych datech, coz vede k nespraved|i-
vym vysledkdm pro urcité skupiny pacientl
(Char et al., 2018). Zajisténi spravedInosti
a rovnosti ve zdravotnictvi zalozeném na Al
vyzaduje peclivé zvazeni zdroju tréninkovych
dat a transparentnosti algoritmd. Strategie
pro zmirnéni zkresleni zahrnuji rdznorodé
a reprezentativni soubory tréninkovych dat
a prabézné monitorovani vykonnosti systé-
mu Al (Obermeyer et al., 2019).

Ochrana soukromi
a zabezpeceni dat

Viyuziti Al v neurologii zahrnuje naklada-
ni s obrovskym mnozstvim citlivych udaja
o pacientech. Ochrana soukromi pacientt
a zajisténi bezpecnosti dat jsou prvoradym
problémem (Parikh et al., 2019). Zavedeni
spolehlivého Sifrovani dat, bezpecnych re-
$eni pro ukladani dat a pfisné kontroly pfi-
stupu jsou nezbytné pro zachovani divéry
pacientl a dodrzovani regulacnich norem,
jako je General Data Protection Regulation
(GDPR) a Health Insurance Portability and
Accountability Act (HIPAA) (Duch-Brown
etal., 2017).

Odpovédnost a klinické
rozhodovani

Integrace umélé inteligence do klinic-
kého rozhodovani vyvolava otazky tykajici
se odpovédnosti. Je nezbytné vymezit role
systému Al a lidskych klinickych pracovniki
v péci o pacienty, aby bylo zajisténo, Ze ko-
nec¢na odpovédnost zlistane na zdravotnic-
kych pracovnicich (Topol, 2019). Zavedeni
jasnych pokyn a regula¢nich ramct mize
pomoci tyto vyzvy zvladnout a podpofit
bezpecné a Ucinné vyuzivani Al v neurologii
(Amann et al., 2020).

Future Directions

Advances in Al Algorithms

Continued advancements in Al algo-
rithms will further enhance their capabilities
in neurology. The development of more
sophisticated models, such as reinforce-
ment learning and generative adversarial
networks (GANs), holds promise for impro-
ving diagnostic accuracy and treatment
efficacy (Silver et al., 2016). Ongoing rese-
arch into explainable Al aims to make these
models more transparent and interpretable,
fostering greater clinician trust and adopti-
on (Samek et al., 2017).

Integration with Emerging
Technologies

Al's integration with other emerging
technologies, such as wearable devices,
Internet of Things (loT), and blockchain,
will expand its applications in neurology.
Wearable devices equipped with Al can pro-
vide continuous, real-time monitoring of
neurological patients, while blockchain can
enhance data security and interoperability
(Zhang et al., 2018). These synergistic tech-
nologies will drive innovations in patient

care and clinical research.

Al in Neurorehabilitation

Al-driven neurorehabilitation programs
are showing promise in improving outco-
mes for patients with neurological injuries
and disorders. Virtual reality (VR) and aug-
mented reality (AR) platforms, combined
with Al, offerimmersive rehabilitation expe-
riences tailored to individual patient needs
(Levin et al., 2015). These technologies can
accelerate recovery and improve the quality
of life for patients with conditions such as
stroke and traumatic brain injury.

Budouci sméry

Pokroky v algoritmech
umélé inteligence

Pokracujici pokrok v algoritmech umélé
inteligence bude dale rozsirovat jejich moz-
nosti v neurologii. Vyvoj sofistikovanéjsich
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model(, jako je posilovaci u¢eni a generativni
adverzni sité (GAN), je pfislibem pro zlepSe-
ni diagnostické presnosti a Uc¢innosti Iécby
(Silver et al., 2016). Probihajici vyzkum vy-
svétlitelné umélé inteligence ma za cil ucinit
tyto modely transparentnéjsimi a interpreto-
vatelnéjsimi, coz podpofi vétsi davéru lékart
a jejich prijeti (Samek et al., 2017).

Integrace s novymi
technologiemi

Integrace Al s dal$imi nové vznikajicimi
technologiemi, jako jsou nositelna zatize-
ni, Internet of Things (internet véci; loT)
a blockchain, rozsifi jeji vyuziti v neurologii.
Nositelna zafizeni vybavend Al mohou zajis-
tit nepretrzité monitorovani neurologickych
pacientll v redlném Case, zatimco blockcha-
in mGze zvysit bezpecnost a interoperabi-
litu dat (Zhang et al., 2018). Tyto synergické
technologie budou hnacim motorem ino-
vaciv péci o pacienty a klinickém vyzkumu.

Al v neurorehabilitaci

Programy neurorehabilitace fizené
umélou inteligenci se ukazuji jako slibné
pii zlepsovani vysledkl u pacientl s neu-
rologickymi poranénimi a poruchami.
Platformy virtualni reality (VR) a rozsitené
reality (AR) v kombinaci s Al nabizeji po-
hlcujici rehabilita¢ni zazitky prizplsobené
individudlnim potfebam pacienta (Levin et
al., 2015). Tyto technologie mohou urychlit
zotaveni a zlepsit kvalitu zivota pacientt
s onemocnénimi, jako je mrtvice a trauma-

tické poranéni mozku.

Conclusion

Al is poised to transform neurology by
enhancing diagnostic accuracy, personali-
zing treatment plans, and improving patient
outcomes. While significant advancements
have been made, challenges such as bias,
privacy, and accountability must be addre-
ssed to fully realize Al's potential in this field.
Continued research, interdisciplinary colla-
boration, and robust regulatory frameworks
will be crucial in shaping the future of Al in
neurology, ultimately benefiting patients
and healthcare systems worldwide.
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UMELA INTELIGENCE V NEUROLOGII: KOMPLEXNI PREHLED

Zaver

Uméla inteligence je pfipravena zménit
neurologii tim, ze zvysi pfesnost diagnos-
tiky, personalizuje 1écebné plany a zlepsi
vysledky |écby pacientl. Prestoze bylo
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Modifikovatelné rizikové faktory demence
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Pocet pripadd demence celosvétové narlsta. Na svété trpi demenci vice nez 55 milion(
lidi a podle odhadU svétové zdravotnické organizace se toto Cislo mGze v pfistich 30
letech vice nez zdvojnéasobit. Demence tedy predstavuje globalni zdravotni vyzvu.
Report komise ¢asopisu Lancet (2024) identifikoval 14 modifikovatelnych rizikovych
faktord, jejichz eliminaci by bylo mozné predejit az 45 % pfipadt demence. Mezi klicové
faktory patfi nizké vzdélani, ztrata sluchu, vysoky LDL cholesterol, deprese, traumatické
poranéni mozku, nedostatec¢na fyzicka aktivita, diabetes, kouteni, hypertenze, obe-
zita, nadmérna konzumace alkoholu, socialni izolace, znecisténé ovzdusi a neléc¢ena
ztrata zraku. Vyznam jednotlivych rizikovych faktor( se méni v priibéhu Zivota, ale
jejich vcasné ovlivnéni mize vyznamné snizit riziko rozvoje demence. Identifikace
a cilena intervence modifikovatelnych rizikovych faktor by méla byt prioritou jak
v individualni klinické praxi, tak na Urovni vefejného zdravotnictvi.

Kli¢ova slova: demence, kognitivni porucha, modifikovatelné rizikové faktory, prevence.

Modifiable risk factors for dementia

The number of dementia cases is increasing globally. Currently, more than 55 million
people worldwide are living with dementia, and according to the World Health Organi-
zation, this number is expected to more than double in the next 30 years. Dementia thus
represents a significant global health challenge. The 2024 Lancet Commission report
identified 14 modifiable risk factors, the elimination of which could potentially prevent
up to 45 % of dementia cases. These key risk factors include low education, hearing loss,
high LDL cholesterol, depression, traumatic brain injury, physical inactivity, diabetes,
smoking, hypertension, obesity, excessive alcohol consumption, social isolation, air
pollution, and untreated vision loss. The relevance of individual risk factors varies across
the lifespan; however, early intervention can significantly reduce the risk of developing
dementia. The identification and targeted intervention of modifiable risk factors should
be a priority in both individual clinical practice and public health strategies.

Key words: cognitive impairment, dementia, modifiable risk factors, prevention.

Uvod

Demence je klinicky syndrom charakte-

Alzheimerova nemoc (AN) predstavuje pfi-
blizné 60-70 % piipadl (Knopman et al., 2021).

rizovany vyraznym narusenim kognitivnich
funkci, chovani a prozivéani, vedouci ke ztraté
sobéstacnosti. Syndrom demence muize tedy
byt zplsoben fadou heterogennich procesu.
Nejcastéjsi pficinou syndromu demence jsou
neurodegenerativni onemocnéni, pficemz

www.neurologiepropraxi.cz

Zbyvajicich 40 % pak zahrnuje ostatni neu-
rodegenerace, cévni postizeni, metabolické
a toxické poskozeni mozku.

Spole¢nym znakem neurodegenerativ-
nich onemocnéni je kaskada procesu, ktera
zacina akumulaci patologickych proteint
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v neuronech, jejich patologickych agregatd,
které narusuji bunécnou homeostazu, nasled-
né vedou k odumirani neurond, atrofii mozko-
vé tkané a nakonec ke klinickym projevam.
Soucasna lécba neurodegenerativnich
onemocnéni, v€etné recentné schvalenych
monoklondlnich protilatek u AN, lecanemab
v USA a Evropé (van Dyck et al., 2023) a dona-
nemab v USA a Velké Britanii (Sims et al., 2023)
dokaze sice zpomalit, ale ne zastavit pribéh
onemocnéni. Zarovert umoznuje cilit pouze
na klinické stadium nemoci. Je ale znamo, ze
prvni neuropatologické zmény predchézeji
klinickému stadiu o 15 az 25 let (Villemagne et
al., 2013). U AN se symptomaticka faze rozvine
pramérné v 70-75 letech, coz znameng, ze jiz
po 45. roce zivota muze dochézet k patofyzio-
logickym zméndm v mozku (Fang et al., 2025).

Prevalence demence

Prospektivni kohortova studie publiko-
vana na zac¢atku roku 2025 vypocitala, Ze lidé
nad 55 let maji 42% riziko, ze rozvinou béhem
zivota syndrom demence. Toto riziko je vyraz-
néjsi u Zen (48 % vs. 35 % u muzd), lidi s ¢ernou
barvou pleti (44 % vs. 41 %) a nositeld hlavniho
rizikového genetického polymorfismu pro
APOE E4 (45-60 %). Jedinci s jednou rizikovou
alelou, maji riziko rozvoje syndromu demen-
ce 48 %, jednici se dvéma rizikovymi alelami
dokonce 59 % (Fang et al., 2025). Presto, ze
pfitomnost amyloidové patologie je u nosi-
telG dvou alel APOE E4 téméf stoprocentni,
neznamena to, Ze se u pacienta vzdy rozvine
klinickd symptomatika (Fortea et al., 2024).
To je zcela zasadni z hlediska prevence kog-
nitivni poruchy. Ukazuje se, Ze pfitomnost
neuropatologickych zmén v mozku je vel-
mi castd, i u jedincd, ktefi nemaji kognitivni
obtize. Neuropatologickd studie na mozcich
lidi starsich 80 let identifikovala, u téch, ktefi
méli patologické zmény, izolovanou patologii
pouze u 9 % pacientd, u ostatnich 91 % byly
pfitomny dva nebo vice typud neuropatologic-
kych zmén (@amyloidové plaky, neurofibrilarni
tangles, TDP-43, Lewyho téliska). Pfesto pouze
¢ast ucastnikd trpéla syndromem demence
(47-66 %). Pfimou Uméru mezi neuropato-
logickou nalozi a pfitomnosti demence se
nepodafilo prokazat dokonce ani u jedincd,
u kterych bylo pfitomno 5 ze 6 studovanych
patologii, prestoze vyskyt demence v této

skupiné byl vysoky (93 %) (Nichols et al., 2023).
Z toho vyplyva, ze na rozvoj syndromu de-
mence se podili dalsi faktory.

Moznosti prevence

Nejnovéjsi zprdva Lancet Commission
(2024) identifikovala 14 modifikovatelnych
rizikovych faktord demence, jejichz elimina-
ci by bylo mozné predejit az 45 % pfipadu
(Livingston et al., 2024). Rizikové faktory se lisi
podle Zivotnich obdobi, ve kterych je mozné
je ovlivnit — mlady vék (<45 let), stiedni vék
(45-65 let) a vyssi vék (> 65 let). Jiné studie
poukazuji na opomijeni mladych dospélych
v tématu prevence demence. Mladi dospéli
jsou definovani jako vékova skupina 18-39 let,
coz je klicové obdobi pro osvojeni Zivotnich
néavyka, které hraji zasadni roli v prevenci kog-
nitivnich poruch v pozdéjsim véku. Prestoze
neexistuji longitudinalni studie kvantifikujici
rizikové faktory v této populaci, je dilezité
na mladé dospélé myslet pti tvorbé preven-
tivnich strategii a doporuceni (Farina et al.,
2024). Intervence zaméfené na modifikova-
telné rizikové faktory by mohly do vyznamné
miry snizit socioekonomickou zatéz spole¢-
nosti, kterd se bez kauzalni 1é¢by predpoklada.
V prehledovém ¢lanku predstavujeme 14 mo-
difikovatelnych rizikovych faktord demence
dle Lancet Commission (2024) a diskutujeme
dalsi modifikovatelné rizikové faktory, které
byly identifikovany jinymi autory.

Modifikovatelné rizikové
faktory demence

Mlady vek

V mladém véku identifikovala Lancet
commission pouze jeden hlavni modifiko-
vatelny rizikovy faktor pro rozvoj syndromu
demence, a tim je nizky stupen dosazeného
vzdélani. Pokud ¢lovék absolvoval pouze za-
kladni skolu, je jeho riziko rozvoje demence
0 60 % vyssinez u lidi s vysokoskolskym vzdé-
lanim. Vy3si vzdélani pfispiva ke tvorbé vétsi
kognitivni rezervy, tedy schopnosti mozku
kompenzovat neurodegenerativni proce-
sy a oddalit tak nastup kognitivni poruchy.
Zajimavé je, Ze i lidé s kognitivné méné stimu-
lujicim zaméstnanim ale dosazenym vysoko-
Skolskym vzdélanim, maji az o 7 % niz3i riziko

rozvoje demence oproti osobdam s kognitivné

naro¢nym povoldnim, ale pouze zdkladnim
vzdélanim (Kivimaki et al., 2021). To naznacuje,
ze vzdélani samotné prispiva ke tvorbé tzv.
kognitivni rezervy, kterd zvysuje schopnost
mozku kompenzovat patologické zmény skrze
biologické procesy, jako jsou efektivnéjsi re-
para¢ni mechanismy. Nicméné jsou diskutova-
ny i dalsi rizikové faktory v mladé dospélosti,
které pfimo ovliviuji zdravi mozku a vedou
k osvojeni preventivnich strategii, které snizuji
pfitomnost rizikovych faktorl ve strednim
véku. Jednim z nich je obezita. U mladych
dospélych ve véku 20-49 let zvy3uje obezita
(BMI>30) pravdépodobnost rozvoje demen-
ce az 2,5x ve srovnani s lidmi s optimalni va-
hou (BMI < 25) (Zeki Al Hazzouri et al., 2021).
Pfedpoklada se, ze obezita vede k systémo-
vému zanétu skrze zvySené mnozstvi volnych
mastnych kyselin, zpUdsobuje lokalni zanét
a synaptickou prestavbu v hypotalamu, coz
v kone¢ném disledku vede k naruseni dalSich
oblasti mozku a porucham kognitivnich funkci
(Miller et Spencer, 2014).

Stfedni vék

Ve stiednim véku bylo identifikovano
deset rizikovych modifikovatelnych faktor
demence, jejichz celkovy podil na populaéni
atributivni frakci tvofi 35 %. To znamena, ze
optimalizaci téchto faktord bychom mohli
dosahnout prevence az 35 % vsech pfipadu
demence.

Prekvapivé jednim z nejvyznamnéjsich
rizikovych faktord pro rozvoj demence ve
stfednim véku je ztrata sluchu. Zvyseni slu-
chového prahu nad 25 dB je spojeno se 40%
nartstem rizika rozvoje demence (Livingston
etal.,, 2024). Navic kazdé dalsi zhor3eni sluchu
o 10 dB zvysuje riziko rozvoje demence 0 16 %
(Yu et al., 2024). Naopak kompenzace ztraty
sluchu pomoci naslouchétek se ukazala ja-
ko protektivni faktor — systematicky prehled
a metaanalyza zahrnujici vice nez 120 000 lidi
prokazaly, Ze uzivani naslouchatek snizuje rizi-
ko kognitivni poruchy a syndromu demence
020 % (Yeo et al., 2023). Mechanismus ztraty
sluchu zahrnuje nejen psychosocidlni faktory,
jako je vyssi socidlni izolace a snizeni kognitiv-
ni stimulace, coZ vede k nizsi tvorbé kognitiv-
ni rezervy, ale i pfimé spojeni mezi stimulaci
sluchového kortexu a medialné temporaini-
mi strukturami mozku, které jsou primarné
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postizeny u AN (Griffiths et al., 2020). Dalsim
dllezitym atributem v prevenci demence je
cerebrovaskularni zdravi. Mezi faktory, kte-
ré bychom mohli zahrnout do této oblasti,
patii vysoky LDL cholesterol, diabetes, hyper-
tenze, obezita nebo koureni. Kazdy z téchto
faktorli samostatné ovliviiuje riziko rozvoje
demence, je tedy ,ocistén” o efekt spolecné
se vyskytujicich faktorl (Tab. 1). Optimalizace
cévniho zdravi a dosazZeni ,idedIniho statusu
cerebrovaskularniho zdravi“ ma ale protektiv-
ni efekt presahujici vliv jednotlivych faktord —
vede k dalsi redukci rizika rozvoje demence
az 0 16%. To plati jak pro riziko vaskularni
demence (0 50 %), tak pro AN (o 15 %) (Lloyd-
Jones et al., 2010). IdedIni cebrovaskularni
status zahrnuje abstinenci koufeni, BMI mezi
18-25, pravidelnou fyzickou aktivitu, vyvaze-
nou zdravou stravu, nepfitomnost dyslipide-
mie, hypertenze ¢i diabetu (Lloyd-Jones et al.,
2010). Deprese ve stfednim véku zvysuje riziko
rozvoje syndromu demence az dvojndsobné
(Livingston et al., 2024). Pfestoze pfitomnost
deprese zvysuje riziko i ve starSim véku, neni
jasné, jaky je smér tohoto vztahu. Pfitomnost
deprese ve vy$sim véku muze byt ¢asnym
markerem neurodegenerace, protoze souvisi
s patofyziologickymi zménami v preklinickém
stadiu (Matuskova et al., 2021). Ve stfednim
véku se predpoklédd, ze dlouhodobé zvysend
aktivace hypothalamo-hypofyzérni osy a nad-
produkce kortizolu zpUsobena depresi ve-
dou k hipokampalni atrofii a zanétlivé aktivité
v centralni nervové soustavé, coz podporuje
neurodegenerativni procesy. Deprese je také
spojena s vyssi socidlni izolaci, snizenou péci
o sebe sama a s tim souvisejici nedostate¢-
nou tvorbou a udrzovénim kognitivnirezervy
(Livingston et al., 2024). Pfestoze nékteré starsi
studie tento vztah neprokézaly (Becker et al.,
2009; Lindsay et al., 2002), je dllezité pfi hod-
noceni psychosociélnich faktord vzit v Gvahu
rozdilnou metodologii zahrnutych studii, kde
definice klinické deprese je ¢asto zaménovana
se zvysenou depresivni symptomatikou, ktera
patofyziologicky mlze odrazet jiné mecha-
nismy. Z hlediska Iécby klinické deprese se
ukdzalo, ze uzivani antidepresiv, psychote-
rapie nebo kombinace obého, snizuje riziko
demence az 0 30 % (Yang et al., 2023).
Traumatické poranéni mozku (TBI;
z angl. traumatic brain injury) zvysuje riziko
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Tab. 1. (Miller & Spencer, 2014) Populacni atributivni frakce potencidlné modifikovatelnych faktord
demence (prevzato a upraveno dle Livingstone et al,, 2024)

Zivotni obdobi | Rizikovy faktor RR PAF | Doporuceni
Zajistit kvalitni vzdélavani pro viechny
Mlady veék Nizké vzdélani 16 5% | a motivovat lidi ke kognitivné stimulujicim
aktivitdm ve stfednim véku pro ochranu kognice.
) Zajistit dostupnost naslouchatek pro lidi
ig;éif,‘gﬁ;%st 14 7% | s nedoslychavosti a snizit expozici hlu¢nému
y prostredi.
Viysoky LDL 13 704 Diagnostikovat a Ié¢it zvysené hladiny LDL
cholesterol ' ? | cholesterolu od stredniho véku.
Deprese 22 30 Zajistit efekt|\{n\l|ecbu depresg prostrednictvim
farmakoterapie i psychoterapie.
Traumatické 17 50 Podporovat pouzivani pfileb a ochrany hlavy
poranéni mozku pti kontaktnich sportech a jizdé na kole.
Nedostatek 12 20 Podporovat pravidelnou fyzickou aktivitu.
fyzické aktivity ' °
Diabetes 17 200 Pravidelné monitorovat glykemii,
Stiedni vak v€as a adekvatné lécit diabetes.
Snizovat miru koufenf prostfednictvim osvéty,
Kouten 13 20 cenové regulace a zdkazu kouteni na verejnych
' ° | mistech a zajistit dostupnost odborného
poradenstvi pro odvykani koufent.
Predchazet nebo snizovat hypertenzi a udrzovat
Hypertenze 1,2 2% | systolicky krevni tlak na Urovni 130 mm Hg
nebo méné od 40 let.
Udrzovat zdravou télesnou hmotnost
Obezita 13 1% | aco nejdfive IéCit obezitu, coz také napomaha
predchézet diabetu.
Nadmérma Snizovat nadmérnou konzumaci alkoholu
konzumace alkoholu 1,2 1% | prostfednictvim cenové regulace a zvyseni
povédomi o rizicich nadmérného pitf.
Upfednostrovat vékove privétivé a podpdrmé
Socidlni izolace 1,6 5% | komunitni prostfedi a bydlent a snizovat socidlni
o izolaci podporou Ucasti na spolecenskych aktivitach.
yostve Znecistené ovzdudi |11 | 3% | Snizovat expozici znecisténi ovzdus.
Ztrta zraku 15 20 Zajistit d?stupnost screenmgonch a Iggebﬁych
program( pro osoby se zrakovym postizenim.

RR — relativni riziko; PAF — populacni atributivni frakce

rozvoje demence az o 70 %. Studie na toto
téma jsou velice heterogenni, obvykle zahr-
nuji jak jedno vazné TBI, tak castéjsi mirné
poranéni mozku - mozkovou komoci (mTBI;
mild TBI), napf. opakované udery do hlavy
béhem kontaktnich sportl (Livingston et al.,
2024). Lidé s anamnézou TBI maji vyraznéjsi
kortikalni atrofii, vyssi naloz beta-amyloidu
a kognitivni deficit nastupuje priimérné
0 3-4 roky dfrive ve srovnani s lidmi bez TBI
(Mohamed et al., 2022; Schaffert et al., 2018).
TBI pravdépodobné pfispiva k neurodege-
neraci prostiednictvim nékolika neuropato-
logickych mechanizm zahrnujicich difuzni
axonalni poranéni, které podporuje ¢asnou
akumulaci patologickych proteint a aktivaci
mikroglii a tim odumirani neurond (Graham et
Sharp, 2019). Poranéni mozku také vycerpava
mozkovou kapacitu a zhorsuje tak schopnost
odolévat dalsim negativnim vlivim, jako je

neurodegenerace. Nedostatecna fyzicka ak-

tivita je definovéna jako méné nez 150 minut
stfedné néarocné fyzické aerobni aktivity za
tyden. Nedostatecna fyzicka aktivita zvysuje
pravdépodobnost rozvoje demence az o 20%
(Livingston et al., 2024). Pravidelna fyzicka ak-
tivita snizuje vyskyt mirné kognitivni poruchy
i demence a oddaluje nastup kognitivniho
deficitu u jedincC s jiz pfitomnymi neuropato-
logickymi zménami (Iso-Markku et al., 2022).
Protektivnich vlivi fyzické aktivity se zvazuje
nékolik. Jednak pfimo podporuje neurogene-
zi a synaptogenezi skrze zvy$enou produkci
z mozku odvozeného neurotrofického faktoru
(BDNF; brain-derived neurotrophic factor),
ale také zvysuje prutok krve, ¢imz podporuje
pfisun kysliku a esencidlnich zivin a snizuje
oxidativni stres a zanétlivou aktivitu. Zaroven
pozitivné ovliviuje riziko vyskytu a vyvoj ri-
zikovych faktord, zejména téch ovlivnujicich
cerebrovaskularnich zdravi, mezi které maze-

me zahrnout diabetes, hypertenzi, zvyseny
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LDL cholesterol nebo obezitu (Huuha et al.,
2022). Dal3im vyznamnym faktorem je nad-
mérnda konzumace alkoholu, kterd zvysuje
riziko demence o 20 %. Rizikova hranice je 21
standardnich jednotek alkoholu (1 jednotka =
10 ml ethanolu) tydné, coz odpovida pfiblizné
9 sklenicim vina nebo piva. Ze studii nicméné
vyplyva, Ze jiz konzumace 10 jednotek (= 7
sklenic vina/piva) vede k méfitelné atrofii Sedé
hmoty mozku (Daviet et al., 2022). Vzhledem
k tomu, Ze etanol je chemicka slou¢enina s pfi-
mym toxickym Gcinkem na bunky lidského
organismu a také latka, kterd nepfimo pfi
detoxifikaci ovliviiuje intermedialni metabo-
lismus a celou fadu dalSich biochemickych
pochodd, nelze jednoznacné fici, zda vibec
existuje néjaka pro lidské zdravi bezpecna
davka alkoholu (Ma et al., 2021).

Vyssi vek

Ve véku nad 65 let je nejvyznamnéjsim
rizikovym faktorem socialni izolace a s tou
souvisejici pocit osamélosti. Osaméli lidé maji
az 0 60 % zvysené riziko demence ve srov-
nani s jedinci udrzujicimi pravidelné a kva-
litni socidlni vztahy (Livingston et al., 2024).
Longitudinalni kohortové studie ukazuji, ze
moté, neudrzuji pravidelny kontakt s rodinou
¢i prateli a neucastni se skupinovych aktivit.
Mechanismy této vazby zahrnuji snizenou
kognitivni stimulaci, vys$si hladiny stresu a pro-
zanétlivych marker(, jakoz i pokles objemu
$edé hmoty v mozkovych oblastech kli¢covych
pro kognitivni funkce. Stejné jako je v mladém
véku dulezité budovani kognitivni rezervy, ve
stafi je zasadni udrzovani a rozvijeni socidlnich
kontaktl. Intervence zamérené na zvyseni
socialniho kontaktu ale pfinaseji smisené vy-
sledky — zatimco nékteré studie naznacuji
pozitivni dopad na kognici, jiné neprokazaly
signifikantni zmény (Sommerlad et al., 2023).
ZGstava tedy otazkou, zda je socialni izolace
primdarnim kauzalnim faktorem, nebo zda jeji
zvyseni v preklinické fazi demence spise od-
razi jiz probihajici neurodegenerativni zmé-
ny. V kazdém ptipadé je z hlediska prevence
podpora socidlnich vazeb klicovou soucdsti
strategie pro zdravé starnuti. Velmi zajimavé
zjisténi pfinesla recentni metaanalyza, ktera
poukdzala na protektivni vliv ¢astéjsiho po-
uzivani digitélnich technologii - ty mohou

xi. 2025;

do jisté miry kompenzovat socidlni izolaci
¢i osamélost. Ukazala, ze pravidelné uziva-
ni digitalnich technologii, jako jsou pocitac,
chytré telefony, internet, e-mail nebo soci-
alni sité, bylo u osob starsich 68 let spojeno
s az 0 58% nizsi pravdépodobnosti rozvoje
demence ¢&i mirné kognitivni poruchy - a to
i po zohlednéni faktorq, jako je socioekono-
micky status, demografické charakteristicky,
celkovy zdravotni stav a kognitivni rezerva
(Benge et Scullin, 2025). Mezi dalsi rizikové
faktory patfi nediagnostikovana a nelécend
ztrata zraku ve vy3sim véku. Metaanalyza
14 prospektivnich studii zahrnujici vice nez 6
milionG starsich dospélych bez demence na
pocatku sledovani ukazala, Zze ztrata zraku
byla spojena se zvysenym relativnim rizikem
vzniku demence az 0 50 % (Livingston et al.,
2024). Néktera o¢ni onemocnéni, jako jsou
katarakta (17 % vyssi riziko) a diabeticka reti-
nopatie (34 %), vykazovala zvysené riziko de-
mence, zatimco glaukom a vékem podminéna
makularni degenerace nikoli. Nékteré studie
naznacuji, ze chirurgicka lécba katarakty mize
snizit riziko demence az o 29 %, ackoli jiné
studie nenalezly signifikantni rozdil mezi ope-
rovanymi a kontrolni skupinou. Mechanismy
této souvislosti mohou zahrnovat zakladni
onemocnéni, jako je diabetes, pfimy dopad
zrakové deprivace nebo sdilené neuropa-
tologické procesy mezi retinou a mozkem.
Studie ukdzaly, ze vy3$si zavaznost ztraty zra-
ku je spojena s vyssim rizikem demence, coz
podporuje hypotézu budkauzélniho vztahu,
nebo efektu zavislého na davce. Soucasné se
ukazuje, Ze i samotné prostiedi, ve kterém
zijeme, ma vliv na riziko demence. Znecisténé
ovzdusi je vyznamny modifikovatelny faktor
demence, zvysuijici riziko o 10 %. Klicovou roli
hraje expozice drobnym ¢asticim (s prdmérem
<2,5 pym a <10 um), vznikajicim pfi spalovani
dfeva nebo z vyfukovych plynli z automobil(,
a oxidu uhelnatému, ktery vznika pfi nedo-
konalém spalovani (Livingston et al., 2024).
Vys3i koncentrace téchto drobnych &astic ve
vzduchu vede k vy3simu vyskytu mirné kog-
nitivni poruchy i demence, pficemz negativni
dopady jsou vyraznéjsi u jedincl s kardiovas-
kuldrnimi komorbiditami (Cohen et al., 2017).
Naopak zlepseni kvality ovzdusi bylo spojeno
se snizenim incidence demence az o 20 %,

jak ukazaly kohortové studie z Francie, USA
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a Ciny (Livingston et al., 2024). Pfestoze pfima
kauzalita je obtizné prokazatelnd, vime, ze
poskozeni krevnich cév v dlsledku znecisténi
ovzdusi zvysuje riziko cerebrovaskuldrnich
onemocnéni, coz opét zvysuje riziko demen-
ce (Cohen et al., 2017). Zaroven vdechované
drobné ¢astice skrze ¢ichovou drahu mohou
vyvolavat zanét nebo oxidativni stres v mozku
a pfimo tak poskozovat neurony pfi pobytu ve
znecisténém prostredi.

Spéanek

V poslednich letech se poruchy spanku
castéji diskutuji jako dilezity rizikovy faktor
rozvoje demence napf¥i¢ vékovymi katego-
riemi. Kratsi doba spanku, méné nez 6 hodin
za noc, zvysuje riziko rozvoje demence 0 20 %
u osob ve véku 50 let, a dokonce 0 37 % u osob
ve véku 60 let, ve srovnani s jedinci, ktefi spi
denné 7 hodin (Sabia et al., 2021). Podobné
narusend kvalita spanku, zahrnujici fragmen-
tovany spanek, nespavost, potize s usinanim
nebo nadmérnd denni spavost, je spojovana
azs 20% nérdstem rizika rozvoje demence (Shi
et al., 2018). Vyznamnym faktorem je rovnéz
spankova apnoe, kterd maze zvysit riziko de-
mence az o tretinu (Guay-Gagnon et al., 2022).
Z patofyziologického hlediska je diskutovana
role glymfatického systému na nedostatecnou
eliminaci patologickych proteini v mozku,
coz podporuje neurodegenerativni procesy.
Z téchto dlivodU je vhodné zddrazihovat span-
kovou hygienu v preventivnich strategiich
demence.

Dieta a suplementy

Mezi faktory, které jsou protektivni, pa-
tii dieta a suplementy. Vliv stravy na zdravi
mozku a prevenci demence je dlouhodobé
diskutovanym tématem v prevenci demence
jako klicovy faktor zivotniho stylu. Recentni
studie prokazaly, ze pravidelna konzumace
umeéle zprocesovanych potravin je pro rozvoj
demence rizikova. Konzumace zprocesova-
ného ¢erveného masa dvakrat tydné zvysuje
riziko rozvoje demence o 13 %, naopak jeho
nahrazeni jednou porci ofechl a lusténin
denné snizuje riziko az 0 20 % (Li et al., 2025).
Neprokazalo se ale, Ze by ryze vegetarian-
ska nebo veganska dieta byla protektivni (de
Crom etal., 2023). Oviem jako spolehlivé pro-
tektivnim faktorem ve stravovacich navycich
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) ZPOMEZi NEUROLOGIE
MODIFIKOVATELNE RIZIKOVE FAKTORY DEMENCE

se doporucuje tzv. sttedomorska dieta, kterd
pfi dlouhodobé konzumaci snizuje riziko az
0 11 % (Nucci et al., 2024). Sttedomofska dieta
obsahuje potraviny bohaté na antioxidanty,
zdravé tuky a esencialni vitaminy a mineraly,
které zvysuji odolnost mozku rdznymi cestami
— skrze redukci zanétlivych procesu a snizuji
oxidativni stres a hladiny LDL cholesterolu
(Mena et al., 2009).
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SPINALNI SVALOVA ATROFIE A JEJI DIFERENCIALNI DIAGNOSTIKA. KAZUISTIKA PACIENTA A JEHO CESTA ZA DIAGNOZOU

Spinalni svalova atrofie a jeji diferencialni

diagnostika. Kazuistika pacienta
a jeho cesta za diagno6zou

MUDr. Olesja Parmova, Ph.D.
Neurologicka klinika FN Brno
Neuromuskuldrni centrum ERN, Brno

Spinalni svalova atrofie (SMA) je dédi¢né neuromuskuldrni onemocnéni charakte-
rizované degeneraci motorickych neuron(, coz vede ke svalové slabosti a atrofii.
Diferencialni diagnostika SMA mUze byt naroc¢nd kvuli stejnym nebo podobnym
symptomum s jinymi neuromuskuldrnimi chorobami a vést tak k nespravné in-
terpretaci pfiznakd a opozdénému stanoveni spravné diagndzy. Prezentujeme
kazuistiku pacienta se spindlni svalovou atrofii, jez ¢ekal na stanoveni spravné
diagnodzy 43 let.

Klicova slova: spinalni svalova atrofie, svalova dystrofie, neuromuskularni choroby,
periferni motoneuron.

Spinal muscular atrophy and its differential diagnosis.
A patient's case report and his journey to diagnosis

Spinal muscular atrophy (SMA) is a hereditary neuromuscular disease characterized
by degeneration of motor neurons, leading to muscle weakness and atrophy. Differ-
ential diagnosis of SMA can be challenging due to the same or similar symptoms with
other neuromuscular diseases, leading to misinterpretation of disease symptoms and
delayed diagnosis. We present a case report of a patient with spinal muscular atrophy
who had been waiting for a correct diagnosis for 43 years.

Key words: spinal muscular atrophy, muscular dystrophy, neuromuscular diseases,
peripheral motor neuron.

Uvod

Spinalni svalova atrofie (SMA) je skupina
dédi¢nych neurodegenerativnich onemocné-
ni s postizenim motoneuron( prednich rohtd
misnich a jader motorickych hlavovych nerva.
Nejcastéjsi forma SMA je zptisobena homo-
zygotni deleci 7. exonu SMNT1 (survival motor
neuron 1) genu (tzv. 5q SMA), kterd vede ke
snizenému mnozstvi SMN (survival motor
neuron) proteinu. Nedostatek SMN protei-
nu vede ke ztraté motoneurond s naslednou
svalovou atrofii.

Vyvoj nové lé¢by SMA, jejimz cilem je
zachovani motorickych neuront a zlepseni

www.neurologiepropraxi.cz

svalovych funkci, umoznil zmirnéni pfiroze-
ného pribéhu onemocnéni. Zasadni z hle-
diska prognodzy je vcasné zahdjeni terapie,
nez dojde k nevratné ztraté motoneurond.
Proto zacatek lé¢by v raném véku, idealné
v presymptomatické fazi, ma vétsi ptinos nez
v dobé, kdy jsou jiz pfitomny pfiznaky nemoci
a nemuze tak dojit ke kompenzaci postizeni.
S dostupnosti terapie ma tak odliseni SMA od
jinych neuromuskularnich chorob zdsadni vy-
znam. Cilem sdéleni je poukdazat na rozsahlost
diferenciélni diagnostiky SMA a upozornit tak
na moznost chybné zafazenych dospélych
pacient( se SMA pod jinymi diagnézami.
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Kazuistika

Prezentujeme kazuistiku pacienta, muze
ve véku 47 let, jenz byl v minulosti vysetfen
v neuromuskuldrnim centru, nadéle kontroly
probihaly mimo centrum. Anamnesticky byla
od 2 let véku udavana chlize po $pickach,
pozdéji potize vstat ze dfepu, s postupnym
rozvojem myopatické chlize. Do 18 let véku
byl pacient schopen stale chodit samostat-
né, pak postupné s oporou a od 30 let véku
je na voziku. P¥i objektivnim neurologickém
vysetieni byla pfitomna areflexie, chabd
kvadruparéza akcentovana v kofenovych
svalech na hornich a dolnich kon¢etinédch do
velmi tézkého stupné (stupnice svalové sily,
MRC: abdukce paze 1, flexe lokte 3, exten-
ze lokte 2, flexe kycle 0, extenze kolene 1).
V akrélnich svalech na dolnich koncetindch
bylo svalové oslabeni tézkého stupné a na
hornich koncetinach stfedné tézkého stup-
né se zachovanou schopnosti se samostat-
né najist a psat s oporou lokte (MRC: flexe
a extenze zapésti 3, dorzalni a plantarni flexe
nohy 2). Pacient byl schopen samostatného
sedu a drzeni hlavy. V objektivnim nalezu déle
bez zndmek slabosti oblicejovych a respirac-
nich svald, bez znamek bulbarniho postizeni.
Nebyly pfitomné ani fascikulace, kontraktury,
senzitivni deficit, skoliéza ¢i jiné deformity
skeletu. Subjektivné pacient neudaval myalgie
¢i kiece. V rodinné anamnéze nebyl vyskyt
neuromuskuldrnich onemocnéni, rodice
a sestra byli zdravi. Pacient se s ni¢im nelécil
a zadné léky neuzival. V ramci diagnostického
procesu bylo v obdobi dospivéani provedeno
elektromyografické vysetieni s normalnim
nalezem v konduk¢nich studiich a hrani¢nim
nalezem v jehlové EMG ve smyslu myogen-
nich zmén. Laboratorné svalové enzymy byly
v normé. Svalova biopsie provedena v dét-
stvi poukdzala na pfitomnost myopatickych
zmén. Genetické vysetieni nepotvrdilo dystro-
finopatii typu Duchenne/Becker, ani tehdy
znamé formy LGMD a facioskapulohumeralni
svalovou dystrofii. Pozdéji dopInéné sekveno-
vani nové generace bylo bez priikazu pato-
gennich variant ve vysetfeném panelu genl
pro neuromuskuldrni choroby. Kardiologické
vysetfeni bylo taktéZ v normé. Pacient byl tedy
veden pod diagnézou pletencové myopatie
s rozvojem potizi od 2 let véku a s neobjas-
nénym geneticky podkladem.V dobé, kdy jiz
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v Cesku probihala Ié¢ba dospélych pacient(i
se spinalni svalovou atrofii, pacient sam oslo-
vil neuromuskularni centrum s dotazem, zda
by tato terapie nebyla indikovana i u ného.
Prestoze byl pacient veden pod diagn6zou
myopatie, ale s nejasnou kauzalni mutaci, bylo
u ného tedy doplnéno molekularné genetické
vysetfeni na pfitomnost mutace v SMNT genu.
Vysledkem byla potvrzena homozygotni de-
lece 7. exonu a heterozygotni delece 8. exonu
SMNT1 genu, pfitomnost 4 kopii SMN2 genu.
Byla tedy potvrzena diagnéza spinalni svalové
atrofie (SMA typ lll, Kugelberg-Welanderova
choroba) a zahdjena terapie. Po zahdjeni l1é¢by
doslo ke stabilizaci motorickych funkci bez
dalsi progrese svalového oslabeni. Ve sledo-
vanych motorickych 3kalach doslo ke zlepseni
sily akrélnich svald hornich koncetin, trupo-
vych svald a zlepseni respiracnich parametrd.
Pacient udava snazsi manipulaci s predméty,
lepsi stabilitu trupu a ije, mensi Unavu, coz

vede k vétsi samostatnosti a nezavislosti.

Diskuze

Spinalni svalova atrofie je klasifikovana do
typu 0 az IV podle véku ndstupu a zdvaznos-
ti pfiznakl choroby a predstavuje tak Siroké
spektrum pocatku klinickych projevd. Zatimco
nejtézsi typ 0 SMA ma priznaky jesté pred
narozenim, na druhém konci typ IV SMA se
klinicky manifestuje az v dospélosti. Klasicky
fenotyp SMA zahrnuje pomalu progreduji-
ci symetrickou pfevazné proximalni slabost
koncetin, axidlni slabost, bulbarni postizeni,
respiracni insuficienci, az rozvoj kontraktur
a skoliézy (Haberlova et al., 2016). Studie pro-
vedend na 112 pacientech s diagnézou SMA
typu |, Il alll Zjistila, Ze prestoze rozpoznani
prvnich symptom choroby bylo velmi rych-
1é, obvykle do mésice, stanoveni definitivni
diagnézy zejména u typu Il a lll bylo vyrazné
opozdéné, kdy median ke stanoveni diagné-
zy u typu lll SMA byl kolem dva a pul roku
(s rozpétim od 4 mésicl do 24 let) (Bolario
Diaz et al., 2023). To poukazuje na slozitost
v interpretaci ptiznakli onemocnéni u SMA
s pozdéjsim nastupem, a to zejména u SMA
typ lll (Kugelberg-Welanderova choroba),
nékdy oznacované jako pseudomyopaticka.

SMA patii do okruhu onemocnéni dolniho
(periferniho) motoneuronu, ten je klinicky
charakterizovan hyporeflexii, svalovou sla-
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bosti a atrofii, bez pfitomnosti senzitivniho
deficitu. Postizeni dolniho motoneuronu vzni-
ka v dasledku patologického procesu zasa-
hujiciho bunky pfednich roh misnich nebo
motoricky nerv. Etiologie takového postizeni
muze byt dédicnad, imunitné zprostfredkovana
nebo sporadicka. Klinické hodnoceni pacienta
zahrnuje posouzeni poc¢atku choroby a rych-
lost jeji progrese, distribuci postizeni a sy-
metrii svalového oslabeni (proximalni nebo
distalni, symetrické nebo asymetrické, slabost
v distribuci jednotlivych perifernich nerva),
pfevaha postizeni hornich nebo dolnich kon-
Cetin, pfitomnost bulbarniho postizeni, pfi-
tomnost svalové atrofie, reflexq, fascikulace
atd. Osobni anamnéza (infekce, radioterapie,
onkologicka a systémova onemocnéni, endo-
krinopatie), znama farmakoterapie (zejména
imunosupresiva, hypolipidemika) a rodinna
anamnéza mohou poskytnout cenné informa-
ce ke stanoveni spravné diagnozy. Klinické vy-
Setfeni je pak dopInéno elektromyografickym
(EMG) vysetienim (zhodnoceni axonalniho
nebo demyeliniza¢niho postizeni, pfitomnost
blokl vedeni, denervac¢ni zmény, fascikulace,
zndmky neurogenniho nebo myogenniho po-
stizenf), zobrazovacimi metodami (MR plex(,
svall, patere), laboratornim vysetienim jako
kreatinkinaza (CK), myoglobin, specifické pro-
tilatky, dale vysetfenim mozkomisniho moku,
genetickym vysetfenim, ev. biopsii svalu nebo
nervu.

Pfed dobou dostupného genetického vy-
Setfeni byla diagnostika hereditarnich neuro-
muskularnich chorob zalozena zejména na
klinickém obraze. Vzhledem k podobnosti
klinickych projev SMA s jinymi neuromusku-
larnimi chorobami, byli pacienti nezfidka dia-
gnostikovani chybné. Tento prehled je zamé-
fen na pacienty v dospélém véku a stru¢né
shrnuti diferencialni diagnostiky SMA je uve-
deno v tabulce 1.

Neurogenni léze

Mezi dédi¢né formy onemocnéni perifer-
niho motoneuronu kromé SMA s postizenim
SMN1 genu patfi ostatni geneticky podminéné
typy SMA s mutaci v jinych genech, déle bul-
bospinalni muskularni atrofie nebo distalni
hereditarni motorické neuropatie. Zvysujici se
dostupnost sekvenovani nové generace (NGS)
s moznosti paralelniho sekvenovani vice genl
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Tab. 1. Diferencidini diagnostika spindini svalové atrofie
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Etiologie

Podobné se SMA

Odlisné od SMA

Neurogenni léze

Non-5q spinélni
svalova atrofie

B dédi¢nost AD, AR nebo X-vézana
B nejcastéji mutace v genech DYNCIH],
BICD2, TRPV4, ASAH1, VCP, HEXB, DNAJB2 aj.

B 7 Sirokého spektra klinickych projevd az
tfetina se projevuje proximalni svalovou
slabosti

W nastup Castéji v dospélosti
B bulbadrni nebo respiracni pfiznaky méné
casto

Distalni dédi¢né

B dédi¢nost AD, méné AR nebo X-vazana

B nastup variabilni, ¢astéji v détstvi nebo

B priméarné slabost distélnich sval(, obvykle

muskuldrni atrofie

B expanze CAG trinukleotidové repetice
v exonu 1 genu androgenniho receptoru

azejména v bulbdrni oblasti
B fascikulace

motorické B mutace ve vice nez Ctyficeti zndmych ge- dospivani symetricka
neuropatie nech, nejcastéji HSPBI1, GARS, BICD2, DNAJB2, | B symptomatologie velmi variabilni (nékteré | B bulbdrni postizeni vzacné
HSPBS, BSCL2, DCTN1, SLC5A7, TRPVA4 aj. genetické varianty mohou mit i proximalni
svalovou slabost)
Bulbospindlni B dédi¢nost X-vazana B slabost proximalnich svald, oblicejovych | B nastup v dospélosti

B gynekomastie
B typicka vyssi elevace CK

svalova atrofie

pozice

B fascikulace
B bulbdrni postizeni se rozviji pozdéji s pro-
gresi onemocnéni

Imunitné B primarné autoimunitni mechanismy B MMN: mohou byt fascikulace B MMN: obvykle asymetricka distalni slabost
zprostiredkované B CIDP: vzacné ¢isté motorickd symetricka ¢astéji na hornich koncetinach
neuropatie proximalni a distalni slabost B bulbarni postizeni neni typické

(MMN, CIDP) B EMG: postizeni demyelinizacni
Progresivni B sporadicka, bez jasné genetické predis- | M pomalejsi progrese nez jiné formy MND | B zacina v dospélosti

B svalova slabost asymetrickd zejména distaini
B MEP mohou prokazat postizeni central-
nich drah

Familiarni formy MND/
ALS s predominantnim
postizenim periferniho
motoneuronu

B dédi¢nost obvykle AD

B mutace v mnoha genech, nejcastéji SOD],
FUS, CHMP2B, ev. C9ORF72, TARDBP, ALS2,
VAPB

B nékteré mutace se projevuji pomalou pro-
gresi s primarné proximalnim postizenim

B asymetricka slabost

W Castéji akcentace slabosti distalni nad pro-
ximalni

B ¢asto pridruzené klinické znamky postizeni
centralniho motoneuronu

Myogenni léze

Pletencové
svalové dystrofie

B mutace v mnoha zndmych genech (napf.
CAPN3, DYSF, ANO5, SGCA, SGCB, SGCG,
SGCD, FKRP, TTN aj.)

B prevazné symetrickd proximalnf svalova
slabost

B nékteré jednotky maji postizeni srdce
M obvykle elevace CK
B EMG s prakazem myogennich zmén

Duchennova
a Beckerova svalova
dystrofie

B dédi¢nost X-vazana
B mutace v genu pro dystrofin (nej¢astéji
delece, ev. duplikace, bodové mutace aj.)

B néstup obvykle v détstvi (DMD) nebo
v dospivani ¢i dospélosti (BMD)
B symetrickd proximalni svalova slabost

B vyrazna elevace CK

M postizeni srdce (DMD)

B pseudohypertrofie lytkového svalstva
B EMG s prakazem myogennich zmén

Emery-Dreifuss
svalova dystrofie

B dédi¢nost AD, AR i X-vazana
B mutace v genu LMNA, EMD, FHL], ev. dalsi
(SYNET, SYNE2)

B nastup v détstvi nebo dospivani
B prevazné proximalni svalova slabost

B ¢asné kontraktury
M postizeni srdce

AR - autozomdiné recesivni; AD — autozomdlIné dominantni; CAG — cytosine-adenine—guanine; CK — kreatinkindza; EMG — elektromyografické vysetreni; MEP — motorické evo-
kované potencidly; MMN — multifokdIni motorickd neuropatie; CIDP — chronickd zdnétlivd demyelinizacni polyneuropatie; MND — motor neurone disease; ALS — amyotrofickd
laterdini skleréza, DMD — Duchennova svalovd dystrofie; BMD — Beckerova svalova dystrofie

poskytuje v dnesni dobé ucinnéjsi a cenové
vyhodnéjsi zplsob stanoveni diagnézy. To
zejména plati pro mnoho syndromu s here-
ditdrnim postizenim dolniho motoneuronu,
protoze mezi jednotlivymi genotypy a feno-
typy je velky prekryv.

Ostatni genetické formy SMA (non-5q
SMA) predstavuji skupinu chorob s vyraznou
klinickou a genetickou heterogenitou. Nékteré
mutace jsou vzacné a vyskytuji se pouze
v urcitych populacich. Po¢atek onemocnéni
je variabilni, ackoli vétsina chorob ma spise
nastup v dospélosti. Fenotypova variabilita je
velkd, nékteré jednotky maji slabost predevsim
proximalnich sval(, ale castéji se vyskytuje jak
proximalni, tak distalni svalova slabost, a nékdy
je pozorovan tzv. scapuloperonealni fenotyp
(Fernandez-Eulate et al., 2023).

Distalni dédi¢né motorické neuropatie
(dHMN) jsou pomalu progreduijici a taktéz
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predstavuji geneticky heterogenni skupinu
s vyraznou variabilitou a pfekryvanim klinic-
kych fenotypl pro mnoho zndmych genf,
prestoze asi 60 az 70 % pfipadd dHMN zU-
stdva stale geneticky nezjisténych (Tazir et
Nouioua, 2024; De Winter et Baets, 2024; Garg
et al., 2017). Vék rozvoje klinickych pfiznaka
je ¢asto v détstvi nebo dospivani, ale nastup
v dospélosti neni neobvykly. Nékteré formy
maji dominantni postizeni hornich koncetin
(dHMN V), jiné respira¢ni postizeni (dHMN typ
VI) nebo dokonce paralyzu hlasivek (dHMN
typ VII), a u nékterych pacientd mohou byt
pfitomné i pyramidové pfiznaky (Garg et al.,
2017; De Jonghe et al., 1998). Bulbarni po-
stizeni je u dHMN vzacné (Garg et al., 2017).
Vzhledem k tomu, Ze chybi vyrazné senzoric-
ké postizeni, umoznuje to odliseni dHMN od
axonalnich forem Charcot-Marie-Toothovy
choroby, i kdyz jsou zndmé mutace, které

mohou zpUsobit oba fenotypy chorob, coz
pridava dalsi slozitost v diagnostickém pfi-
stupu (Rossor et al., 2012).

Bulbospinalni muskularni atrofie (tzv.
Kennedyho choroba) s mutaci v genu pro
androgenovy receptor mé za nasledek dege-
neraci motorickych neuronli v mise a mozko-
vém kmeni. Po¢atek choroby je v dospélosti
a klinicky se projevuje pomalu progresivni
svalovou slabosti a atrofii proximalnich svalQ
koncetin, svalli obli¢ejovych a v bulbarni ob-
lasti, dale jsou pfitomné fascikulace, svalové
kiece, posturalni ties a pfidruzend androgenni
rezistence muze mit za nasledek gynekomas-
tii, atrofii varlat a oligospermii (Verschueren,
2017). Bulbdrni symptomy se Casto rozvijeji
jiz na pocatku onemocnéni. Na rozdil od ji-
nych onemocnéni motorickych neurond je
¢asto pfitomna axondlni senzoricka neuro-
patie (Verschueren, 2017; Garg et al., 2017).
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Choroba je X-vazana, a proto postihuje muze,
i kdyz zeny, které jsou pfenaseckami, mohou
mit mirné pfiznaky, jako fascikulace nebo kie-
¢e (Mariotti et al., 2000; Verschueren, 2017).
Pfestoze u neurogennich chorob s denervacni
atrofii je bézné pfitomno jen lehké zvyseni
hladin CK, zda se, ze u Kennedyho nemoci jsou
charakteristické vyssi hladiny kreatinkinazy
(Soraru et al., 2008). Podobné matoudi je, ze
elektromyografie a svalova biopsie ¢asto vy-
kazuji smiSené nalezy myogenni a neurogenni
(Schmidt et al., 2002).

Dalsi etiologickou skupinou v diferenci-
alni diagnostice SMA jsou ziskané choroby.
Imunitné zprostfedkované neuropatie, jako
je multifokdlIni motorickd neuropatie (MMN)
a chronickd zdnétlivd demyelinizaéni poly-
neuropatie (CIDP) se mohou projevovat Cisté
nebo pfevazné motorickym postizenim. Je
dilezité tyto choroby odlisit od dédi¢nych
a degenerativnich pficin zejména z hlediska
odlisnosti terapie. MMN se obvykle proje-
vuje asymetrickou distélni slabosti, castéji
s pocate¢nim postizenim na hornich kon-
Cetinach s pomalou nebo stupriovitou pro-
gresi. Bulbarni a respiracni postizeni neni
typické pro MMN, i kdyz zndmky respira¢ni
slabosti mohou byt v dasledku postizeni
brani¢niho nervu (Garg et al., 2017). Svalové
atrofie alespon v pocatku choroby nejsou
typické a mlzou byt ptitomné fascikulace
i kiece (Garg et al., 2017). Nékteré atypické
formy CIDP mohou mit pfedevsim moto-
rickou symptomatiku. Pfestoze kondukéni
studie pii elektromyografii dokazou dobfre
diagnostikovat demyeliniza¢ni postizeni,
situace se komplikuje, pokud je pfitomné
tézké sekundarni axonalni postizeni, zejména
v pokrocilych stadiich onemocnéni. Vysetieni
mozkomisniho moku, MR plex{ nebo vyset-
feni specifickych autoprotilatek v séru maze
pak pomoci v diagnostice, eventualné bi-
opsie nervu v atypickych pfipadech CIDP
potvrdit primarné demyeliniza¢ni proces
(Verschueren, 2017). Pro Uplnost mezi dalSimi
ziskanymi pfi¢inami postizeni motorického
neuronu mohou byt postradia¢ni postizeni,
paraneoplastické neuropatie nebo infekéni
plvod (HIV, lymska boreliéza, poliovirus ev.
jiné enteroviry a flaviviry), zejména postpolio
syndrom, event. toxické (olovo), amyloidové
nebo porfyrické neuropatie.
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Nemoci motoneuronu (MND, motor neu-
ron diseases) je heterogenni skupina neurode-
generativnich poruch. Kombinace postizeni
centralniho a periferniho motoneuronu je ty-
pickym projevem varianty oznacované jako
amyotroficka lateraIni skleréza (ALS). Existuji ale
formy, které obvykle v pocatku onemocnéni
maji projevy postizeni pouze dolniho moto-
neuronu. Varianta oznacovana jako progresivni
svalovd atrofie (PMA) je charakterizovana pro-
gresivnimi znamkami postizeni periferniho mo-
toneuronu bez klinickych zndmek dysfunkce
centrélniho motoneuronu, i kdyz u vyznamné
¢asti nemocnych se v priibéhu choroby tyto
centrélni pfiznaky rozvinou (Kim et al., 2009).
Odhaduije se, ze syndrom predstavuje asi 5 %
MND, zacina v dospélosti a mé obvykle poma-
lejsi progresi nez jiné formy MND (Kim et al.,
2009). Pokud tyto centrdlni zndmky postizeni
chybi, mlze byt spolehlivé odliseni od jinych
forem postizeni periferniho motoneuronu ob-
tizné, to potom vyzaduje obdobi pozorovani
k posouzeni progrese stavu (Garg et al., 2017).
Ptipady s pfevaznym klinickym postizenim
dolniho motoneuronu zahrnuji i nékteré fa-
milidrniformy MND (Garg et al., 2017; Rowland,
2010). Mezi vzacné varianty MND s postizenim
prevazné periferniho motoneuronu jsou popi-
sovany i tzv. ,flail arm syndrome” (brachialni
amyotroficka diplegie nebo ,man-in-the-ba-
rrel” syndrome) a ,flail leg syndrom” (znama
jako pseudopolyneuriticka varianta), kdy je
dominantné postizeni pouze hornich nebo
dolnich koncetin a zndmky centralniho posti-
Zeni jsou bud minimalni, nebo k jejich rozvoji
dochazi pozdéji (Garg et al., 2017).

Myogenni léze

Svalové choroby, a to zejména heredi-
tarni svalové dystrofie, jsou dalsi skupinou
nemoci, které mohou napodobovat SMA.
Pletencové svalové dystrofie (LGMD, Limb-
Girdle Muscular Dystrophies) zahrnuji Sirokou
skupinu velmi variabilnich klinickych jednotek
s rliznym genetickym i patofyziologickym pod-
kladem. Kauzalni geny LGMD kéduji proteiny
s nejrliznéjsimi funkcemi v sarkolemé, cyto-
solu a v jadre svalového vlakna, a tak vedou
k rznym patofyziologickym mechanismim
uplatriiujicim se u poskozeni svalovych vlaken
s findlni ndhradou svalové tkané tkani vazi-

vovou ¢i tukovou (Wallace et McNally, 2009).

69-174
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LGMD se projevuje pfevazné symetrickou pro-
ximalni svalovou slabosti s Sirokym nastupem
prvnich piiznakl od raného détstvi po pozdni
dospélost. Klinické projevy jsou velmi varia-
bilni od asymptomatické elevace CK po tézké
postizeni. Slabost obli¢ejovych a bulbarnich
svall neni pro LGMD charakteristicka, naproti
tomu slabost respiracnich svalli nebo kardialni
poruchy (kardiomyopatie ¢i pfevodni poru-
chy) jsou ¢asté. Ani hladina CK nemusi byt
zcela ndpomocna v diferencialni diagnostice,
jelikoz u LGMD nachazime jak vysoké hod-
noty CK typicky v fadu desetindsobku normy
a vyssich (zejména mutace v bilkovinach sar-
kolemy), tak pouze mirné zvyseni CK, az po
normalni hodnoty u pokrocilych forem LGMD.
Dystrofinopatie (Duchennova a Beckerova sva-
lovd dystrofie, symptomatické prenasecky) se
projevuje shodné proximalni svalovou slabosti,
je ptitomna hypertrofie lytek, také je ale pfi-
tomna nasobna elevace CK. Emery-Dreifuss
svalovd dystrofie obvykle s rozvojem v dét-
stvi nebo dospivani se taktéz mUize projevovat
prevazné proximalni svalovou slabosti, dale je
ale typicky charakteristicky ¢asny rozvoj kon-
traktur loktl a Achillovych slach a pfitomnost
postizeni srdce (kardiomyopatie, pfevodni po-
ruchy), coz neni charakteristické pro SMA. Jak
v pfipadé ziskanych neurogennich poruch, tak
i ziskané myopatie (napt. endokrinni, toxické
nebo autoimunitni) mohou byt na zvazeni pfi
diferencidlni diagnostice, aviak i zde zasadni
roli hraji zejména anamnestické udaje o pfi-
druzenych onemocnénich nebo napf. o uzivani
potenciondlné myotoxickych |ékd. Zasadnim
vysetfenim pfi podezieni na ziskanou myopatii
je svalova biopsie.

V pfipadé prezentované kazuistiky klinicky
obraz vedl k Uvaze nad myopatii a provede-
na pomocna vysetreni mylné podpotila po-
dezfeni na myogenni postizeni. Tato chybna
interpretace elektromyografickych naleza
a svalové biopsie u pacientd se SMA neni oje-
dinéld a v praxi byla popsana i jinymi autory
(Junkerova et al., 2024). Moznym voditkem ke
stanoveni spravné diagnézy u naseho pacien-
ta byla normalni hladina svalovych enzymu
v krvi. U SMA je hladina CK typicky normalni
nebo jen lehce zvysend. Pro myopatii svéd¢i
obvykle nékolikanasobné zvysené hodnoty
sérové CK a myoglobinu, i kdyz je tieba opa-
trnosti, protoze nékteré jednotky LGMD, jak
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je popséno vyse, mohou mit hodnoty CK také
normalni. Z ddvodu absence podezieni na neu-
rogenni 1ézi jsme se tedy u pacienta zaméfili
pouze na genetické testovani myopatie. Kvali
témto omyldm v minulosti je v soucasné dobé
homozygotni delece exonu 7 jiz vysetiovana
v ramci panelu neuromuskularnich chorob,
ale cely SMN1 gen v panelu analyzovan neni
vzhledem k odlisné metodice vysetreni, to je
nutné pozadovat zvlast. Obdobné pfipady
zamény SMA za myogenni poruchy nejsou ani
v zahranicni literature ojedinélé. Zajimavé zjis-
téni prinesla skupina korejskych autort (Hwang
et al,, 2017), kteii retrospektivné vyhodnotili
u 15 pacientd zdravotni zaznamy (EMG, svalo-
vou biopsii, laboratorni testy) diagnostického
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byt Zivot ohrozujici nebo fatalni. V okamziku predepisovani pfipravku maji byt pacienti pouceni o znamkach a pfiznacich DRESS (napf. horecka, vyrazka spojena s postizenim dal$ich
organovych systémd, lymfadenopatie, abnormalni jaterni testy a eozinofilie) a maji byt peclivé sledovani s ohledem na kozni reakce. Pokud se objevi znamky a pfiznaky naznacujici tyto
reakce, cenobamat méa byt okamzité vysazen ama byt zvéZzena alternativni |é¢ba. Pri podavani cenobamatu bylo pozorovano zkraceni intervalu QTcF zavisejici na davce. Lékari maji
postupovat s opatrnosti pfi pfedepisovani cenobamatu v kombinaci s jinymi légivymi pfipravky, u kterych se vi, ze zkracuji interval OT. Cenobamat nesmi byt pouzivan u pacientd s vrozenym
syndromem kratkého QT. Obsahuje laktozu. NU: Velmi casté (> 1/10): somnolence, unava, sedace a hypersomnie, zavrat, vertigo, porucha rovnovahy, ataxie, porucha chlize a abnormaini
koordinace, bolest hlavy. Casté (>1/100 az <1/10): stav zmatenosti, podrazdénost, dysartrie, nystagmus, afazie, porucha paméti, diplopie, rozmazané vidéni, zacpa, priijem, nauzea, zvraceni,
sucho v Ustech, vyrazka, erytematdzni vyrazka, vyrazka na k(zi celého téla, makuldzni vyrazka, makulopapuldzni vyrazka, morbilliformni vyrazka, papuldznivyrazka, svédici vyrazka a zvyseni
jaternich enzymi. Méng ¢asté (>1/1000 az <1/100): hypersensitivita, sebevrazedné myslenky. IT: Sou¢asné uzivani cenobamatu s jinymi latkami tlumicimi CNS (pf. alkohol, barbituraty
abenzodiazepiny) m{Ze zvy$ovat riziko neurologickych nezadoucich G¢inkU. Pfi soubézném podavani cenobamatu s fenytoinem nebo fenobarbitalem neni nutna Uprava davky cenobamatu,
na zakladé individualni odpovédi béhem titrace cenobamatu véak mize byt nutné snizit davku fenytoinu nebo fenobarbitalu. Pfi soub&zném podavani cenobamatu a klobazamu neni nutna
Uprava davky cenobamatu, mize byt ale nutné snizit davku klobazamu. Soubézné podavani cenobamatu s lamotriginem nemélo zadny vliv na expozice cenobamatu, ale vedlo k poklesim
koncentraci lamotriginu v zavislosti na davce. Pfi soub&zném podavani s lamotriginem mlze byt zapotfebi vy3sich davek cenobamatu (200-400 mg/den) pro udrzeni Gginnosti. Pfi
soubézném podavani cenobamatu s karbamazepinem, kyselinou valproovou, lakosamidem, levetiracetamem nebo oxkarbazepinem nejsou nutné Upravy davkovani. Cenobamat vykazal na
davce zavislou indukci CYP3A4 a snizeni expozice (AUC) substratu CYP3A4 u zdravych subjektl. Mize byt proto snizena u¢innost hormonalni antikoncepce pfi soub&zném podavani
s cenobamatem. Pfi soubézném podavani s cenobamatem maze byt nutné zvysit davky Iékd metabolizovanych pomoci CYP3A4 (pf. midazolam). Pfi soub&zném podavani s cenobamatem
mize byt nutné zvysit davky lekd metabolizovanych pomoci CYP2B6 (pf. bupropion). Pfi soubézném podavani s cenobamatem muze byt nutné snizit davky lékd metabolizovanych pomoci
CYP2C19 (pf. omeprazol). Cenobamat inhibuje transportér OAT3 zapojeny do eliminace napf. baricitinibu, cefakloru, empagliflozinu, penicilinu G, ritobegronu a sitagliptinu. Proto mize
soubézné podavani cenobamatu a légivych pripravki transportovanych OAT3 vést k vyssi expozici témto lécivym pripravkiim. TL: Podavani cenobamatu se u zen, které mohou otéhotnét
a nepouzivaji antikoncepci, nedoporucuje. Ontozry Ize v téhotenstvi pouzit pouze tehdy, kdyz klinicky stav Zeny vyZaduje |é¢bu cenobamatem. Zeny, které mohou otéhotnét, maji pouzivat
ucinné antikoncepéni metody béhem lé¢by cenobaméatem a jesté 4 tydny po ukonceni [éEby. Kojeni m& byt béhem lé¢by pfipravkem Ontozry preruseno. D: Doporu¢ena pocate¢ni davka
cenobamatu je 12,5 mg denng, s postupnou titraci na doporuéenou cilovou davku 200 mg denné. Na zakladé klinické odpovédi mize byt davka zvySena na maximalné 400 mg denné.
Doporucené titracnischémaje 12,5 mg1.a 2. tyden, 25 mg 3. a 4. tyden, 50 mg5. a 6. tyden, 100 mg 7. a 8. tyden, 1560 mg 9. a 10. tyden, cilova davka 200 mg 11. a 12. tyden. V pfipadé nedosazeni
optimalni kontroly zachvatd Ize zvy$ovat davku nad 200 mg v krocich po 50 mg/den kazdé dva tydny az do maximalni denni davky 400 mg. DRR: Angelini Pharma S.p.A, Viale Amelia 70, 00181,
Rome - Italie. Reg. €.: Ontozry 12,5mg+25mg: EU/1/21/1530/001, Ontozry 50 mg: EU/1/21/1530/003, Ontozry 100 mg: EU/1/21/1530/006, Ontozry 150 mg: EU/1/21/1530/008, Ontozry 200 mg:
EU/1/21/1530/012. Uchovavani: Nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani. Datum poslednirevize textu SPC: 9. 11. 2023. Pripravek je vazan na lékarsky predpis a je hrazen zdravotnimi
pojistovnami. Seznamte se, prosim, se Souhrnem GdajC o pfipravku (SPC).
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