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DIAGNOSTIKA, LIECBA A DISPENZARIZACIA
PACIENTOV S POLYMYOZITIDOU
A DERMATOMYOZITIDOU

Peter Spalek
Centrum pre neuromuskularne ochorenia, Neurologicka klinika SZU, FNsP Bratislava — RuZinov

Polymyozitida (PM) a dermatomyozitida (DM) patria do skupiny imunogénnych idiopatickych myozitid. Tieto ochorenia sa lisia klinicky,
a najmaé patogeneticky a histopatologickymi nalezmi. PM je T-bunkami sprostredkované ochorenie namierené proti svalovym vidknam. PM
sa manifestuje po 20. roku zivota a CastejSie postihuje Zeny. Pri PM aj DM je predilekéne postihnuté proximalne svalstvo konéatin, trupové
a Sijové svalstvo. DM je imunopatogeneticky sposobena humoralne sprostredkovanou mikroangiopatiou. DM vznika najcastejSie vo veku
5 - 15 rokov (juvenilna DM) a vo veku 45 - 65 rokov. Kozné zmeny obvykle sprevadzaju alebo predchadzaju manifestaciu svalovej slabosti.
Dospeli pacienti s DM maju zvySeny vyskyt malignych nadorovych ochoreni. V diagnostike PM a DM sa osvedgili klinické, laboratdrne,
EMG a histopatologickeé kritéria podla Bohana a Petera. PM a DM reaguiju velmi dobre na kortikoidy (prednizon je lieckom volby) a na imu-
nosupresivne preparaty (azatioprin, cyklofosfamid, atd). Pri PM a DM, ktoré su rezistentné na kortikoidy a imunosupresiva, byvaju u¢inné
IVlg, pripadne rituximab, a pri DM aj plazmaferéza. Va¢sina pacientov s PM a DM vyzaduje dihodobu imunosupresivnu liecbu a dlhodobu
dispenzarizaciu, ktora vyzaduje spolupracu neuroldga a praktického lekara. V ¢lanku je uvedeny prehlad o patogenéze, histopatolégii,
klinickom obraze, diagnostike, liebe a prognéze PM a DM.

Krucové slova: polymyozitida, dermatomyozitida, patogenéza, klinicky obraz, diagnostika, lie¢ba, progndza, dispenzarizacia.

DIAGNOSIS, TREATMENT AND LONG-TERM FOLLOW UP IN PATIENTS WITH POLYMYOSITIS AND DERMATOMYOSITIS

Polymyositis (PM) and dermatomyositis (DM) are two major catogeries of idiopathic inflammatory myopathies. These disorders are clini-
cally, histologically, and pathogenically distinct. PM is T-cell-mediated disorder directed against muscle fibers. PM generally presents in
patients over the age of 20 years and is more prevalent in females. Proximal limb muscles, trunk and neck muscles are primarilly affected
in PM and also DM. Imunopathogenetically is DM a humorally mediated microangiopathy. Most childhood cases manifest between 5 and
15 years (juvenile DM) and most adult cases present between 45-65 years of age. Characteristic rash usually accompanies or precedes the
onset of muscle weakness. An increased incidence of underlying malignancy (10-40%) occurs in adult DM. Bohan’s and Peter’s clinical,
biochemical, EMG and histopathological criteria are practical and sensitive for diagnosis of PM and DM. PM and DM are usually responsive
to corticosteroids (prednisone is the treatment of choice) and to immunosuppressive agents (azathioprine, cyclophoshamide, etc). In ca-
ses of PM and DM refractory to corticosteroids and immunosuppressive agents have 1Vlg and rituximab, and in DM also plasmapheresis,
beneficial responses. Most PM a DM patients require long-term immunosuppressive therapy and long-term follow up. This review covers

the histopathology, pathogenesis, clinical presentation, diagnosis, treatment and prognosis of PM and DM.
Key words: dermatomyositis, polymyositis, pathogenesis, clinical features, diagnosis, treatment, prognosis, long-term follow up.
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Uvod

Polymyozitida (PM) a dermatomyozitida (DM)
patria do skupiny imunogénnych (autoimunitne pod-
mienenych) idiopatickych myozitid. Manifestuju sa
ako samostatné formy, v kombinacii s inymi autoimu-
nitnymi ochoreniami alebo v kombindcii s malignymi
nadorovymi ochoreniami (1, 2, 3, 4, 5, 6, 7). Skutocna
incidencia PM a DM nie je znama, pre obe ochorenia
sa odhaduje na 7/1 000 000/ro¢ne (1, 4, 5). VEasné
urcenie spravnej diagnézy PM a DM je velmi dolezité,
lebo predstavuju v dospelosti, ale aj u deti, najvacsiu
skupinu ziskanych myopatii, ktoré st potenciélne dobre
liecitelné. (1, 4, 5). Prave véasné stanovenie diagndzy
PM a volba adekvatneho, optimalneho terapeutického
postupu su rozhodujucimi faktormi, ktoré ovplyviuju
progndzu pacientov s PM a DM. Pri neskorom urceni
diagnézy PM a DM a v désledku toho aj pri oneskore-
nej lie€be je nddej na upiné vylieenie alebo podstatné
zlepSenie klinického stavu (kortikoterapia, imunosupre-
sivne farmaka, intravendzny imunoglobulin, plazmafe-
réza) podstatne mensia ako v inicialnych Stadiach.
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S pacientmi v inicialnych fazach PM alebo DM
sa obvykle ako prvi stretavaju vo svojich ambulan-
ciach prakticki lekari, ktori ich prostrednictvom ra-
jénnych neuroldgov, a niekedy aj priamo, odosielaju
do Centra pre neuromuskuldrne ochorenia, FNsP
Bratislava — Ruzinov. Ciefom préce je podat strucny
prehlad sucasnych poznatkov o patogenéze, Klinic-
kej symptomatoldgii, diagnostike, lieCbe a progndze
PM a DM. Sucasne véak aj poukazatf na nutnost
dlhodobej kortikoterapie a imunosupresivnej lie¢-
by, u vé&&siny pacientov s pravidelnym sledovanim
Ucinnosti lieCby a monitorovanim jej neziaducich
vedlajSich prejavov, ¢o si vyZaduje dispenzérnu
starostlivost zabezpecovanu v spoluprdci neu-
rologa a praktického lekara.

Polymyozitida
Patogenéza

PM je autoimunitné ochorenie sprostredko-
vané celularnou imunitou. Rozhoduijticu dlohu pri

PM maju CD8+ cytotoxické T-lymfocyty, ktoré infil-
truju svalové vlakna a spdsobuju ich nekrézu (1, 2, 3,
4,5, 6). Cielovy antigén tejto humoralnej autoimunit-
nej reakcie nie je znamy. Rovnako nie je znamy ani
jej spustajlici mechanizmus.

Histopatologicky ndlez

Pri PM st dominujucimi histologickymi nélezmi
(1, 3, 4, 5, 6) endomyzialne T-CD8+ lymfocytarne
infiltraty okolo svalovych vidkien a s invaziou do
nich, variabilita velkosti priemeru svalovych viakien,
disperzné nekrotické a regenerujlce svalové vidkna,
zmnoZzenie intersticia — endomyzia aj perimyzia.

Klinicky obraz
Svalové priznaky

PM sa manifestuje po 20. roku Zivota, ¢as-
tejSie postihuje Zeny ako muzov (1, 2, 3, 4, 5, 6).
Vznik PM v detskom veku je extrémne vzacny. PM
sa manifestuje symetrickou slabostou flexorov $i-
je a symetrickou slabostou svalstva ramenného
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apanvového pletenca. V dosledku svalovej slabos-
ti pacienti nie s schopni zdvihnut horné kongati-
ny nad hlavu, maji tazkosti pri chodzi, najma po
schodoch a do kopca, nedokazu vstat z podrepu.
Distalne svaly su len niekedy postihnuté, a vzdy
menej vyrazne ako proximalne svaly. Vyvoj sva-
lovej slabosti je pozvolny, v trvani niekolkych tyz-
diov (subakutna forma) az mesiacov — (chronicka
forma). Akudtna forma PM je zriedkava. Myalgie su
relativne Casté, viac su vyjadrené pri rychlejSej
progresii. Asi jedna tretina pacientov ma dysféagiu,
ktord je dbsledkom postihnutia orofaryngealneho
a ezofagedlneho svalstva. Srachovo-okosticové
reflexy mozno vyvolat. Dotykova citlivost a aj ostat-
né modality citlivosti su intaktné. Svalstvo byva asi
u polovice pacientov citlivé na pohmat. Hypotrofie/
atrofie svalov v prvych tyzdnoch (akutna, subakut-
na forma), mesiacoch (chronickd forma) trvania
PM nie su pritomné.

Asociované mimosvalové priznaky (1, 6, 15, 16)

Srdcové: Kardialne ochorenia su pri PM zried-
kavé, moze ist o perikarditidu, myokarditidu a kon-
gestivne kardidlne zlyhdvanie. Pomeme ¢asto sa
v8ak vyskytuju EKG abnormality, vratane kondukc-
nych poruch a arytmi.

Plicne: Intersticialne plticne postihnutie (pluc-
na fibréza) - sa vyskytuje asi u 10 % pacientov s PM.
Jej symptdmy (dyspnoe, neproduktivny kasel) mozu
predchadzat manifestaciu svalovej slabosti.

PM zdruzend s inym autoimunitnym
ochorenim alebo kolagenézou

Zistuje sa asi u 10 % pacientov (1, 6, 7, 15).
NajCastejSie asociované autoimunitné ochorenia
s PM su autoimunitnd tyreoiditida, psoridza a my-
asténia gravis. PM sa niekedy vyskytuje v asocidcii
s kolagendzami - reumatoidna artritida, skleroder-
mia, Sjégrenov syndrém, systémovy lupus eryte-
matosus.

PM a maligne nddorové ochorenia

Paraneoplastickd PM sa vyskytuje pri malignych
tymémoch (6, 7). Po myasténii gravis predstavuje
PM druhé najcastejSie paraneoplastické autoimu-
nitné neurologické ochorenie, ktoré sa manifestuje
v asocidcii s tymémami predného mediastina.

Laboratérne ndlezy

2Zvysena hladina sérovej kreatinkinazy (CK)
— byva pri PM i DM 5 az 50-nasobne zvysena (3, 5,
6). Nekrdza svalovych vlakien vedie v sére k zvy-
Seniu kreatinkindzy, aldoldzy, myoglobinu, laktat-
dehydrogendzy, aspartataminotrasferazy (AST)
a alaninaminotransferazy (ALT). Sérova CK (izoen-
zym MM) je najcitlivejsi a Specificky marker svalo-
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vého poSkodenia (1, 8, 4, 5, 6, 9). CK sa nachadza
volne v sarkoplazme svalového vlakna a ma nizku
molekulovu vahu. Preto uz pri fahkom zapalovom
poskodeni svalovych vlakien dochadza k vzostu-
pu CK v sére. Hladina sérovej CK nekoreluje so
stuprfiom svalovej slabosti. So vzostupom sérovej
CK dochadza v sére aj k vzostupu AST a ALT, ¢o
moZze viest a v praxi u viacerych pacientov aj vie-
dlo, k mylnému podozreniu na ochorenie pecene.
Diagnosticky je vyznamné, ze pri PM a DM je he-
patalne Specificky enzym GMT normalny; v norme
je aj hladina bilirubinu.

Myositis-Specifické autoprotilatky (myosi-
tis-specific antibodies, MSA) su asociované so
Specifickym HLA haplotypom, kazdy pacient mo-
Ze mat len jeden typ MSA (4, 5, 6). K MSA patria
cytoplazmatické protilatky proti translaénym protei-
nom (napr. rézne tRNA syntetdzy) a protilatky proti
Mi-2 a Mas antigénom (1, 5, 6). Z antisyntetaz sa
najcastejSie vyskytuju anti-Jo-1 protilatky, ktoré su
asociované s plucnou fibrdzou a artritidou a byvaju
pritomné u 15 % pacientov s idiopatickymi myozi-
tidami.

Elektromyografia: zvySend inzerénd a spon-
tanna aktivita s fibrilaénymi potencidlmi, pozitivne
ostré viny, a niekedy pseudomyotonické vyboje
a komplexné repetitivne vyboje; akéné potencialy
motorickych jednotiek kratkeho trvania, nizkej am-
plitudy a polyfazického charakteru; rychly nébor
akénych potencidlov motorickych jednotiek pri vo-
luntarnej kontrakcii.

Magneticka rezonancia zisfuje signalové ab-
normity v postihnutych svaloch v désledku zapalu,
edému, atrofie svalov alebo v désledku vézivovej
prestavby (1, 3, 5, 6).

Diagnostika PM
Medzinarodne su akceptované pre uréenie diag-
nézy PM kritéria podla Bohana a Petera (8):
o  Kklinické kritéria (pozri kapitola Klinicky obraz
- svalové priznaky);
* zvySend aktivita sérovej kreatinkinazy;
*  EMG ndlez;
* svalova biopsia - histopatologicky nalez.
Diagndza PM je definitivna pri spineni vietkych
4 diagnostickych kritérii. Pri splneni 3 diagnos-
tickych kritérii je diagnéza PM pravdepodobna.
Obvykle ide o pacientov, ktori spifiaju Klinické,
biochemické (CK) a elektromyografické kritéria
diagndzy PM, ale v histopatologickom obraze chy-
ba zéapalovy infiltrat. NajcastejSou pri¢inou, preco
sa nezachyti zapalovy ndlez v bioptickej vzorke, je
fokélna disperznost myozitického procesu (1, 5, 6,
8). Pri nizkej incidencii PM a DM je potrebné, aby
sa ich zlozitej problematike diagnostiky a lie¢by ve-
novali $pecializované centra.
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Liecba PM
Kortikoidy

Prednizon - je liekom volby pre v§etky formy
PM (1,2, 3, 4, 5, 6, 14). Inicidlna terapeuticka davka
je 1-1,5 mg/kg telesnej hmotnosti denne. Vysoké
davky prednizénu vyznamne zlepSuju svalovu si-
lu a svalové funkcie. So zlepSovanim svalovej sily
dochadza u pacientov s DM k postupnému poklesu
hladiny sérovej CK (1, 4, 5, 6, 14). Pokles sérovej CK
moZe predchadzat zlepsovaniu svalovejsily (4, 6). Ku
klinickému zlepSeniu moze dojst uz v prvom mesiaci
lie€by, ale u viacerych pacientov dochadza k zlep-
Seniu az po 3 -6 mesiacoch lie¢by prednizonom.
Preto pri nutnosti viacmesacného podavania vyso-
kych dévok prednizonu je potrebné prejst na rezim
alternujticich jednorazovych davok prednizénu (4, 5,
6, 14). Tato schéma poddvania prednizénu zabez-
pecuje jeho optimalny terapeuticky efekt pri nizkom
riziku vedlajSich prejavov. Doba poddvania predni-
zonu na zabezpecenie trvalého lie¢ebného efektu
je individudlne rozne dlha. Zakladnou podmienkou
pre postupné znizovanie prednizonu je na prvom
mieste stalost optimalneho klinického zlepsenia PM
a potom stalost hladiny CK v sére (1, 4, 5, 6, 14).
Pre hodnotenie efektu lieby je velmi dolezité testo-
vanie svalove;j sily — svalovy test (3, 5). Naj¢astejSie
priciny zlyhania kortikoterapie, pri DM a PM su (3, 5,
6): nedostatoéna Uvodna davka prednizénu, nedo-
statocné trvanie kortikoterapie pred¢asny zaciatok
znizovania davky prednizénu, rychla redukcia davok
prednizonu.

VedlajSie prejavy kortikoterapie. Najcastej-
Simi prejavmi kortikoterapie su cushingoidna facies
a nadvaha, ktoré pri znizovani a najma po vysadeni
prednizénu ustdpia. Z ostatnych prejavov sa vysky-
tuju steroidny diabetes, akceleracia katarakty, glau-
kém, osteoporoza (1, 3, 5, 6, 14). Pre riziko vedlajsich
prejavov pridlhodobej kortikoterapie je vhodna strava
s nizkym obsahom sodika a glycidov, vy$Sim prisu-
nom bielkovin. Profylakticky sa podavaju antacida,
blokatory H2 receptorov alebo inhibitory proténovej
pumpy, preparaty kalcia a vitamin D, podla potreby
sa substituuje draslik. Pri dlhodobom uzivani pred-
nizénu sa moze, nastastie len zriedkavo, vyskytnit
steroidna myopatia.

Imunosupresivne preparaty

Azatioprin (Imuran) je najcastejSie po-
uzivany v lieCbe PM aj DM (1, 3, 4, 5, 6).
Imunosupresivny ucinok azatioprinu je désledkom
jeho interferencie s metabolizmom nukleovych
kyselin po¢as proliferacie T- buniek po antigénnej
stimulacii. Vysledkom je imunosupresia humoral-
nych aj celularne sprostredkovanych imunitnych
reakcii. Azatioprin je indikovany v davke 2 — 4 mg/
kg telesnej hmotnosti denne, v kombin&cii s pred-
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nizénom 1,5 mg/kg telesnej vahy denne, a to hned
od zaciatku liecby, ak ide akutne formy PM alebo
0 PM asociovanu s inym autoimunitnym ochorenim,
kolagendzou, plucnou fibrézou. Pocas liecby pred-
nizénom sa azatioprin ordinuje v davke 1 — 2 mg/kg
telesnej hmotnosti u foriem PM, ktoré su refraktérne
na lie¢bu prednizénom (ak pri lieCbe prednizénom
nenastane do 3 mesiacov klinické zlep$enie stavu),
a vtedy, ked pri znizovani udrzovacich davok pred-
nizénu dojde k exacerbécii PM.

Azatioprin samotny v davke 2 — 4 mg/kg telesnej
vahy denne sa indikuje u pacientov s PM, ktori maju
zavazné kontraindikacie k lieCbe prednizénom alebo
zavazné vedlajSie prejavy kortikoterapie. V tejto indi-
kécii je urcitou nevyhodou azatioprinu jeho neskory
terapeuticky nastup, ktory sa méze prejavit az po
3 — 6 mesiacoch liecby (1, 3). U tychto pacientov je
obvykle potrebné kombinovaf samotnt liecbu azatio-
prinom s intravendznym podavanim imunoglobulinu
alebo s plazmaferézou (1, 3, 11).

Pri su¢asnom podavani azatioprinu s pred-
nizénom ide o efektivne kombinovanie ich imuno-
supresivnych ucinkov (1, 3, 6). Prednizén umoziuje
rychly néstup terapeutického efektu a azatioprin je
vyhodny u tych pacientov s PM (alebo DM), ktori vy-
Zaduju dihodobu alebo trvald udrzovaciu imunosup-
resivnu lie¢bu. Azatioprin ma totiz aj pri dlhodobom
podavani ovela nizsi vyskyt vedlajsich priznakov
(leukopénia, trombocytopénia, hepatotoxicita, intra-
hepatalna cholestdza) ako prednizén. Udrzovacia
imunosupresivna davka azatioprinu je 1-2 mg/kg
telesnej hmotnosti a pacientami je aj dihé roky velmi
dobre tolerovand. Mutagénny ucinok azatioprinu je
pri dlhoroCnej liecbe zanedbatelny a nie je spojeny
s vy$$im vyskytom malignych ochoreni.

PM byva len zriedkavo refraktérna na kombino-
vanu imunosupresivnu lieCbu prednizénom a azatio-
prinom. U tychto pacientov byva U¢inny intravendzny
imunoglobulin (1, 3, 4, 6).

Cyclofosfamid (Endoxan). Ma dobré imunosu-
presivne Uc€inky, ale pomerne Casté a zavazné ne-
Ziaduce Ucinky (hemoragicka cystitida, alopécia, utim
kostnej drene, teratogénny a mutagénny Ucinok).

Metotrexat je Casto pouzivany reumatolégmi
v liecbe DM aj PM, indikuje sa aj u plucnej fibrézy
(2). Poddva sa aj intravendzne. Neboli s nim vSak
realizované kontrolované Studie.

Cyklosporin v kombincii s predniznom ma
dobry terapeuticky efekt, ma vSak neziaduce vedlaj-
Sie prejavy (1, 4, 5, 6).

Mykofenolat mofetil (CellCept) sa javi ako
perspektivny liek, zatial si s nim malé skdsenosti
(1,3).

Plazmaferéza je pri PM neu¢inna (1, 4, 5, 14).

Intravendzny imunoglobulin (IVIg). V niekol-
kych randomizovanych, placebom kontrolovanych
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Studiach bol dokazany priaznivy terapeuticky efekt
IVIg na formy PM refraktérne na kombinovanu imu-
nosupresivnu lie¢bu (1, 4, 5, 6, 14). U tychto pacien-
tov je vzdy nutnd dihodoba, resp. trvala udrzovacia
imunosupresivna lie¢ba.

Prognéza PM

Pred érou kortikoterapie, imunosupresivnej
lieby a IVIG dosahovala Umrtnost pacientov s PM
30 — 40 %. V sticasnosti maju pacienti s PM pri véas-
nom ur¢eni spravnej diagnézy a optimalnom terapeu-
tickom postupne velmi priaznivu prognézu. S horSou
progndzou PM, ale aj DM, su spojené vysoky vek,
pridruzena plucna fibréza alebo pridruzené kardial-
ne ochorenie, neskoré urenie spravnej diagnézy
a najmé neadekvatna lieCba, napr. nedostatoéna
kortikoterapia, imunosupresia, rychle vysadzovanie
prednizdénu, azatiopriny; atd. (1, 4, 5, 14).

Dermatomyozitida

Patogenéza

Dermatomyozitida je autoimunitné ocho-
renie sprostredkované humoralnou imunitou
(1, 2, 3, 4, 5, 6). Autoimunitné humordalne me-
chanizmy su pri DM namierené proti endotelu
endomyzidlnych kapilar, niekedy aj proti endote-
lu inych drobnych ciev, a v kone¢nom ddsledku
spdsobuju mikroangiopatiu. Protilatky aktivuju
komplementovy systém, vedu k depozitdm imu-
nokomplexov v kapildrach a drobnych cievach,
resp. sposobuju okluzivnu kapilaritidu, vaskuliti-
du (1, 4, 5, 17). Autoimunitny proces spdsobuje
edém endotelidinych buniek, kapildrnu trombdzu
a nekrézu. V désledku hypoperfuzie a ischémie
dochadza k perifascikularnej atrofii svalovych vla-
kien, prilezitostne az k mikroinfartom svalovych
vldkien. V patogenéze sa uplatiuju B-lymfocyty,
plazmatické bunky a CD4+ bunky. Neskor do oko-
lia postihnutych svalovych vlakien prestupuju aj
makrofagy. Cielovy antigén tejto humoralnej auto-
imunitnej reakcie nie je znamy.

Histopatologicky ndlez

Pre DM je typicka multifokalnost patologického
procesu, pricom frekvencia a zavaznost histopatolo-
gickych abnormit je vo svalovych vzorkéch znaéne
variabilnd (1, 3, 4, 5, 6).

Klinicky obraz
Svalové priznaky

DM sa mdze manifestovat v ktoromkofvek ve-
ku Zivota, mé vSak 2 vekové vrcholy vyskytu (1, 4,
5, 17). Na rozdiel od PM, ktora sa vyskytuje u deti
extrémne vzécne, ma DM prvy vrchol svojho vy-
skytu vo veku 5 az 15 rokov — juvenilna forma DM.

Druhy vrchol vyskytu DM je vo veku od 45 do 65
rokov — adultna forma DM. DM postihuje ¢astejSie
Zeny ako muzov.

DM sa, podobne ako PM, manifestuje syme-
trickou slabostou flexorov $ije, symetrickou sla-
bosfou pektoralneho svalstva, svalov ramenného
a panvového pletenca (1, 2, 3, 5, 6). Tieto svaly
su postihnuté ako prvé a v najvacsej intenzite.
Pacienti sa stazuji na neschopnost zdvihnut ruky
nad hlavu, maju fazkosti alebo nedokazu vstat zo
sedu a chodit po schodoch. Distélne svaly kon¢atin
su postihnuté zriedkavo a vzdy menej vyrazne ako
proximalne svaly. Vyvoj svalovej slabosti je naj¢as-
tejSie subakutny, niekedy akutny alebo chronicky
(3, 4, 5, 17). Myalgie su relativne Casté, viac su
vyjadrené pri rychlejSej progresii DM. Hyperakutna
fulminantnd rhabdomyolytickd forma predstavuje
najzavaznejSiu formu DM, jej vyskyt je nasfastie
vzécny. Dochéadza pri nej k rozsiahlej nekréze sva-
lovych vidkien, k vyraznej myoglobinémii. Klinicky
stav sa moze komplikovat myoglobintriou, pacient
je vitalne ohrozeny rizikom akutneho renalneho zly-
hania a metabolickym rozvratom.

Jedna tretina pacientov s DM mé dysfagiu, ktora
je dosledkom postihnutia orofaryngedlneho a ezo-
fagedlneho svalstva (1, 3, 4, 5, 17). Pri jeho vyraz-
nejsom postihnuti sd pacienti ohrozeni moznostou
vzniku respiraénej pneuménie. Mimické, Zuvacie
svalstvo a svaly jazyka byvaju postihnuté len vyni-
mocne.

Objektivny neurologicky nélez (17): $fachovo-
okosticové reflexy mozno vyvolat, véetky modality
citlivosti su intaktné, svalstvo byva asi u polovice
pacientov citlivé na pohmat, trofické zmeny svalov
v prvych tyzdioch a mesiacoch trvania DM nie su
pritomné.

Kozné priznaky

DM je obvykle sprevadzana charakteristickym
koznym exantémom, ktory sprevadza alebo pred-
chédza vznik svalovych priznakov (1, 2, 3, 5, 17, 18).
Typické kozné zmeny, ktoré ufahcuju diagnostiku
DM, sU heliotropny exantém (purpurové sfarbenie
o¢nych vie¢ok, ¢asto zdruzené s periorbitalnym edé-
mom) a Gottronove papuly (vyvySené papuldrne,
erytematdzne, Supinovité lézie nad ¢lenkami). Z dal-
§ich koznych prejavov sa mézu vyskytovat: priznak
V (plochy, na sInko citlivy erytém na tvari, $iji a pred-
nej stene hrudnika v tvare V), $alovy priznak (plo-
chy erytém na ramendch a hornej Casti chrbta), pri-
znak puzdra na pistorl (plochy erytém na bedrach),
Gottronov priznak (plochy erytém nad extenzormi
v oblasti lakfov, kolien a ¢lenkov).

Niektori pacienti s DM maju v 6zkach nechtov
dilatované kapilarne klucky, ktoré su niekedy trom-
botizované alebo spojené s hemoragiami (4, 17).
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Kalcinoza podkoZia a koZe sa vyskytuje sa
u 30-70 % deti s juvenilnou DM, u dospelych je
vynimo¢na (4, 5, 17). Kalcindza vznika na miestach
vystavenych tlaku — lakte, kolend, €lenky. Kalcifikaty
méZzu sposobovat zavazné deformity. Exulcerované
kalcifikaty sa mozu fahko infikovat. Na obrézkoch 3
a 4 su charakteristické kozné zmeny pri DM.

Klasifikdcia dermatomyozitid podla charak-
teru manifestacie svalovych a koznych prizna-
kov (17, 18): klasicka DM -s typickymi, vysSie
uvedenymi svalovymi a koZznymi priznakmi; DM sine
myositis — hypomyopatickd DM, amyopatickda DM;
DM sine dermatitis — kozné postihnutie je minimal-
ne alebo subklinické, manifestna je len myozitida.
V tychto pripadoch ochorenie imponuje ako polymy-
ozitida, ide vSak o DM, ¢o potvrdi typicky histopato-
logicky nélez (5, 17, 18).

Hypomyopatickd DM - pritomnost  koznych
DM zmien v trvani 6 mesiacov a dihSie u jedincov,
ktori nemaju ziadne priznaky svalovej slabosti, ale
pri paraklinickych laboratérnych vySetreniach maju
urCité prejavy svalového postihnutia, resp. zapalu
(sérova kreatinkindza, elektromyogram, svalova
biopsia, magneticka rezonancia) (18).

Amyopatickda DM - pritomnost koznych DM
zmien v trvani 6 mesiacov a dihSie u pacientov, ktori
nemaju ziadne priznaky svalovej slabosti, maju nor-
malnu hladinu sérovej kreatinkindzy a nemaju pri-
tomné ani laboratdrne priznaky myozitidy (17, 18).

Asi u 10 % pacientov s hypo- alebo amyopatic-
kou DM déjde niekolko mesiacov az rokov po vzniku
koznych priznakov aj ku klinickym prejavom myozi-
tidy (18). U dalSich 10 % pacientov do 6 mesiacov
od vzniku koznych zmien dochadza k manifestécii
potenciélne fatalnej pfucnej fibrdzy (interstitial lung
disease) bez akychkolvek priznakov myozitického
postihnutia (18). Pre tento subfenotyp DM Gerami
a spol. (2006) navrhli termin ,pre-myopaticka der-
matomyozitida“ a zdoraznili nutnost jej vcasnej
diagnostiky a energického, zivot zachrarujuceho
terapeutického manaZmentu (18).

Asociované mimosvalové priznaky

Srdcové (1,4, 5, 17): zriedkavo mdze ist o pe-
rikarditidu, myokarditidu a kongestivne kardidlne
zlyhdvanie. Pomerne ¢asto sa vyskytuju EKG ab-
normality, vratane kondukénych portch a arytmii,
komorové a septélne kinetické abnormity.

Plicne (1, 4, 5, 17): Pliucna fibréza (intersti-
cidlne pfucne postihnutie) sa vyskytuje asi u 10 %
pacientov s adultnou DM, méZe sa vyskytovat aj
u juvenilnej formy DM. Symptémy pltcnej fibrozy
(dyspnoe, neproduktivny kasel) sa mézu vyvijat po-
stupne alebo vzniknut nahle a ¢asto predchadzaju
manifestaciu svalovej slabosti —pozri pre-myopa-
ticka dermatomyozitida (18). Klinicky obraz pltcnej
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fibrézy je pri DM podstatne zévaznejsi ako pri po-
lymyozitide. Asi 50 % pacientov s pltucnou fibrézou
a DM ma pozitivne protilatky proti histidyl transfer
RNA syntetéze, tzv. anti-Jo-1 (5, 17).

Gastrointestindlne (1, 3, 5, 17): Zapal prieCne
pruhovaného svalstva a hladkého svalstva pazera-
ka a hitanu moze viest k dysfagii a oneskorenému
vyprazdiovaniu zalidka. Vaskulitidy, okluzivne vas-
kulopatie traviaceho traktu sa vyskytuju sa hlavne
u juvenilnej formy DM a moZzu sposobovat sliznicné
|ézie, perforécie a Zivot ohrozujlce krvéacania.

Kibové (1, 3, 5, 17): Artralgie s alebo bez su-
Casnej artritidy su astym prejavom DM. Artritida je
typicky symetrickd a postihuje velké aj malé kiby.
U juvenilnej DM, menej ¢asto u adultnej DM, docha-
dza k Ulave artralgii a myalgii, ak su konéatiny flek-
tované. U deti to vedie k vyvoju flekénych kontraktir
nad velkymi kibmi. Kontrakttra spdsobujtica plan-
tarnu flexiu v €lenku spdsobuje chddzu po Spickach
a patri k pomerne véasnym priznakom DM u deti.

Nekrotizujica vaskulopatia (1, 4,5, 17): Okrem
zmien na svaloch, kozi a traviacom trakte mdZe spo-
sobovat postihnutie oéi (sietnica, spojivka), obliciek
a plc.

Obliéky (1,4, 5, 17): M6zu byf poskodené oklu-
zivnou nekrotizujucou vaskulitidou alebo masivnou
nekrézou svalového tkaniva pri akutnych a fulmi-
nantnych formach DM. V tychto pripadoch vedie
excesivna myoglobinémia k myoglobinurii a akitnej
rendlnej tubuldrnej nekréze. Pacienti su v tomto sta-
ve ohrozeni na zivote akutnym obli¢kovym zlyhanim
a metabolickym rozvratom.

DM zdruzend s inym autoimunitnym
ochorenim alebo kolagenézou

Zistuje sa asi u 10 % pacientov (1, 4, 5, 17).
Najcastejie su asociované autoimunitna tyreoidi-
tida, psoriaza a reumatoidna artritida. Zriedka sa
DM moéze vyskytnit v kombingcii so sklerodermiou
a systémovym lupus erytematosus. Myozitidy boli
popisané aj v asociécii so zmieSanou (overlap) ko-
lagendzou. Tato ma klinické prejavy sklerodermie,
SLE, reumatoidnej artritidy a su¢asnej DM, len vzac-
ne ide o PM (4, 5, 17).

DM a maligne nadorové ochorenia

Vo veku nad 40 rokov sa zistil zvySeny vyskyt
maligneho nadorového ochorenia v rozpéti od 6 %
do 45% (3, 4,5, 17, 19). Deti s juvenilnou DM nemaju
vy$8i vyskyt malignit. Pri DM ide najCastejSie o kar-
cinémy ovarii, pluc, Criev, pankreasu a non-Hodgki-
nov lymfém. Vo vé&&Sine pripadov sa maligne nadory
manifestuju v priebehu prvych dvoch rokoch po
vzniku DM. U Zien s DM su potrebné pravidelné vy-
Setrenia prsnikov a malej panvy, u muzov vySetrenia
testes a prostaty. Rovnako su indikované pravidelné
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kontroly hrudnika a brudnej dutiny pocitacovou to-
mografiou, a tiez kolonoskopie.

Laboratérne ndlezy

Zvysend hladina sérovej kreatinkindzy (CK),
a dalsich svalovych enzymov: pozri PM.

Myositis-Specifické autoprotildtky (myositis-
specific autoantibodies — MSA): pozri PM.

Elektromyografia: zistuji sa podobné nalezy
ako pri PM.

Magneticka rezonancia: na zéklade prie¢nych
rezov Sijovych, trupovych a koncatinovych svalov
moze poskytndf informdciu o charaktere svalového
postihnutia (5, 17). MR zistuje v postihnutych sva-
loch abnormalne signalové zmeny v désledku zépa-
lu, edému alebo v désledku vézivovej prestavby.

Diagnostika
Bohan a Peter v r. 1975 vypracovali diagnostické

kritéria aj pre dermatomyozitidu (8):

o klinické kritéria, svalové priznaky (symetricka
slabost proximélneho svalstva, atd., postupny
vyvoj v trvani tyZdiov az mesiacov), kozné pri-
znaky (heliotropny exantém, periorbitalny edém,
Gottronove papuly, atd’);

o zvySend aktivita sérovej kreatinkinazy;

e EMG nélezy;

o svalovd biopsia (perifascikularna atrofia sva-
lovych vlakien, okluzivny zapal kapilar a drob-
nych ciev, redukcia hustoty kapildr, infiltraty B-
a CD4+ lymfocytov).

Diagndza DM je definitivna pri spineni vetkych 4
diagnostickych kritérii. Diagnéza DM je definitivna aj
pri spineni 3 diagnostickych kritérii, a ak su pritomné
kozné ndlezy. Ak su pritomné dve diagnostické krité-
ria a kozné ndlezy, je diagndza DM pravdepodobna.
Obvykle ide o pacientov, ktorf spifiaji klinické a labo-
ratérne alebo elektromyografické kritéria diagnézy
DM, ale v histopatologickom obraze chybaju priznaky
zapalu. NajcastejSou pri¢inou preco sa nezachyti za-
palovy nélez v bioptickej vzorke, je fokalna disperznost
myozitického procesu (8, 9, 10, 13, 17).

Liecba

Hoci v poslednych rokoch sa dosiahli vyznam-
né pokroky v objasfovani idiopatickych myozitid,
ich lieCba zostava prevazne empirickd, neselektiv-
na - postihujuca vela ¢asti imunitného systému a aj
inych organov, €o sa prejavuje viacerymi neziaduci-
mi Uéinkami (1, 3, 4, 5, 17). Hlavnym cielom lieCby
je zlepSovanie svalovej sily, ¢o mozno pocas liecby
najlepsie dokumentovat svalovym testom (5, 17).

Kortikoidy

Prednizon - je liekom volby pre vsetky
formy DM. Pre okluzivnu kapilaritidu/vaskulitidu
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je optimalne u véetkych foriem DM zacaf liecbu
s intravenéznym poddvanim metylprednizolonu
v bolusoch 0,5 g denne po dobu 5 dni, alebo 1 g
denne po dobu 3 dni (1, 3, 5, 17). Vzapati sa po-
dava prednizdn per orédlne v iniciélnej terapeutickej
davke 1,5 mg/kg telesnej hmotnosti denne. U deti
s juvenilnou DM sa odporucaju vySSie davky 1,5 —
2 mg/kg telesnej hmotnosti denne (5, 17). Vysoké
davky prednizénu vyznamne zlep$uju svalovu silu
a svalové funkcie, upravuju kozné nalezy a redukuju
morbiditu. So zlepSovanim svalovej sily dochadza
u pacientov s DM k postupnému poklesu hladiny
sérovej CK (5, 17). Ku klinickému zlepSeniu méze
dojst uz v prvom mesiaci liecby, ale u viacerych
pacientov dochéadza k zlepSeniu az po 2 - 6 me-
siacoch lie€by prednizédnom. Preto je pri nutnosti
viacmesaéného podavania vysokych davok predni-
z6nu potrebné prejst na rezim alternujticich jedno-
razovych davok prednizénu (17). Doba poddvania
prednizénu na zabezpecenie trvalého lie¢ebného
efektu je individuélne rézne dlha. Zakladnou pod-
mienkou pre postupné znizovanie prednizénu je na
prvom mieste stalost optimalneho klinického zlep-
Senia DM a stalost hladiny CK v sére. Pre hodno-
tenie efektu liecby je velmi ddlezité testovanie sva-
lovej sily diagnostickych svalovy test. NajCastejSie
pri¢iny zlyhania kortikoterapie pri DM su rovnaké
ako pri PM. VedlajSie prejavy kortikoterapie su pri
DM rovnaké ako pri PM, rovnaké su aj profylaktické
opatrenia (antacida, blokatory H2 receptorov alebo
inhibitory protdnovej pumpy, preparaty kalcia a vi-
tamin D, substitdcia draslika).

Imunosupresivne preparaty

Azatioprin (Imuran) je indikovany v davke 2 - 4
mg/kg telesnej hmotnosti denne v kombinécii s pred-
nizénom 1,5 mg/kg telesnej vahy denne, a to hned
od zadiatku liecby, ak ide o akdtne formy DM, a ak
je DM asociovana s inym autoimunitnym ochorenim,
kolagendzou, plicnou fibrézou.

Pocas lie¢by prednizénom sa azatioprin v davke
1 -2 mg/kg telesnej hmotnosti ordinuje u foriem DM
refraktérnych na lieCbu prednizénom (ak pri lieCbe
prednizénom nenastane do 3 mesiacov klinické
zlepSenie stavu) a vtedy, ak pri znizovani udrzova-
cich davok prednizénu dojde k exacerbacii DM

Azatioprin samotny v davke 2 — 4 mg/kg telesnej
véhy denne sa indikuje u pacientov s DM, ktori maju
zavazné kontraindikacie k lieCbe prednizénom alebo
zavazné vedlajSie prejavy kortikoterapie. UrCitou ne-
vyhodou azatioprinu je neskory terapeuticky nastup,
ktory sa moze prejavit az po 3 — 6 mesiacoch liecby
(1, 3). U tychto pacientov je obvykle potrebné kombi-
novat samotn liecbu azatioprinom s intravendznym
podéavanim imunoglobulinu alebo s plazmaferézou
(1,5, 15, 16, 17).
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Pri stiéasnom podavani azatioprinu s predni-
zénom ide o efektivne kombinovanie ich imunosu-
presivnych ucinkov (1, 4, 5, 17). Prednizén umozriuje
rychly nastup terapeutického efektu a azatioprin je
vyhodny u tych pacientov s DM (alebo PM), ktori vy-
Zaduju dihodobu alebo trvalu udrzovaciu imunosu-
presivnu lieCbu. DM byva len zriedkavo refraktérma
na kombinovanu imunosupresivnu lie¢bu prednizé-
nom a azatioprinom. U tychto pacientov byva ucinny
intravendzny imunoglobulin (1, 4, 5, 16, 17).

Pre cyclofosfamid, metotrexat, cyklosporin,
mykofenolat mofetil platia rovnaké charakteristiky
ako pri lieCbe PM.

Plazmaferéza. Na rozdiel od PM je plazmafe-
réza pri DM U¢inna a moze byt prospe$na najmé
u refraktérnych foriem DM na kombinovanu imuno-
supresivnu liecbu (15, 17).

Intravendzny imunoglobulin (IVlg) mé& doka-
zatelne (randomizované kontrolované Studie s pla-
cebom) priaznivy terapeuticky efekt na formy DM,
ktoré su refraktérne na kombinovanu imunosupre-
sivnu liecbu (5, 16).

Rituximab je monoklénova protilatka proti po-
vrchovému znaku CD 20 T-lymfocytov a moze byt
ucinna v liecbe DM aj PM. Kazuisticky su popisané
zlepSenia pri lieGbe rituximabom u pacientov s taz-
kymi formami DM, ktoré boli rezistentné na klasicku
imunosupresivnu lie¢bu (20).

Podporna liecbha

Rehabilitdcia, cvicenie. Telesné cvicenia proti
odporu maju dokazatelne priaznivy efekt na svalové
funkcie u pacientov s réznymi neuromuskularnymi
ochoreniami. Pri idiopatickych myozitidach (DM,
PM, aj IBM) sa aktivne rezistivne cvi¢enia povazovali
za potencidlne Skodlivé. Vysledky niekolkych Studif
poukazuju, Ze pacienti so stabilizovanou formou DM,
PM aj IBM z programu pravidelného rehabilitaéného
cvicenia profituju (17).

Liecba subkutannych kalcifikécii u juvenil-
nej DM. Farmakologicky sa v liecbe kalcifikatov
pouzivaju antagonisti kalcia, niekedy je ich nutné
osetrovat chirurgicky (4, 5, 17).

Ochrana pred sineénym Ziarenim. Kozné
zmeny su pri DM, najma u juvenilnej formy, senzitiv-
ne na sine¢né svetlo, pred ktorym sa pacienti musia
chrénit (4, 5, 17, 18).

Prognéza

Pred érou kortikoterapie, imunosupresivnej liecby
alVlg dosahovala imrtnost pacientov s DM 30 — 40 %.
V stcasnosti maju pacienti s DM pri véasnom urceni
spravnej diagndzy a volbe optimalneho terapeutického
postupu velmi priaznivu progndzu. Vynimku tvoria len
pacienti s paraneoplastickymi formami DM. V tychto
pripadoch progndza quo ad vitam zavisi od lie¢itelnos-

ti nadorového ochorenia, priom vlastna DM reaguje
velmi dobre na rézne formy imunoterapie. Dospeli pa-
cienti s DM a plticnou fibrézou, a tiez deti s juvenilnou
DM a podkoznou kalcindzou mézu mat trvalé rezidu-
alne priznaky (4, 5, 17). Vysoky vek a najmé neskoré
urcenie spravnej diagndzy a neskora liecha su spoje-
né s horou prognézou DM (4, 5, 14, 17). Buducnost
liecby DM, PM aj IBM je v kombindcii molekularnej
antigénovo-Specifickej imunoterapie a terapeutického
ovplyviovania transkripénych signalov, ktoré posilfiujd
svalové vlakna, podporuju ich regeneraciu a brania
alebo zastavuju formaciu fibrozy.

Zaver

PM je autoimunitné svalové ochorenie, spdso-
bené celuldrnymi imunitnymi mechanizmami, DM je
autoimunitné svalové a koZné ochorenie, podmienené
humoralnymi imunitnymi mechanizmami. U PM a DM
sa mozu fakultativne vyskytovaf aj iné organové po-
stihnutia, najCastejSie ide o pltcnu fibrozu a asocidciu
s dals$im autoimunitnym ochorenim. Na PM a DM je
nutné mysliet u jedincov so subakutnym a chronickym,
zriedka aj akutnym vyvojom svalovej slabosti, ktord
predilekéne a symetricky postihuje proximéine kon-
Catinové svalstvo, trupové a $ijové svalstvo. U tychto
pacientov sa vzdy musi vySetrif hladina kreatinkinazy
v sére, ktora je pri PM a DM obligatne zvySena.

Pacientov s podozrenim na PM a DM je po-
trebné odoslat na diagnostické doriesenie (EMG
vySetrenia, svalova biopsia, vySetrenie autoprotila-
tok) do Centra pre neuromuskularne ochorenia,
FNsP Bratislava - RuZinov. Po potvrdeni diagné-
zy je prednizon liekom prvej volby pre PM aj DM.
U mnohych pacientov je indikovand kombinovand
imunosupresia — prednizén najcastejSie v kombina-
cii s azatioprinom (Imuran).

V Centre pre neuromuskuldrne ochorenia sledu-
jeme 122 pacientov s PM a DM. U va¢Siny z nich je
nutnd dlhoro€na imunosupresivna liecba a dis-
penzarizacia. Potrebné je pravidelné sledovanie
ucinnosti lieCby —klinické priznaky, svalovy test,
hladina CK v sére. Zhruba 30 % pacientov ma pri
znizovani, pripadne po vysadeni imunosupresivne;
liesbe opakované exacerbécie PM alebo DM. Dalej
je nutné monitorovanie vedlajsich neziaducich U¢in-
kov imunosupresivnej lie€by, ¢o vyzaduje spolupra-
cu neuroldga s praktickym lekarom.
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