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Neuromyelitis optica, známá také jako Devicova nemoc, je autoimunitní onemocnění centrálního nervového systému charakteri-
zované atakami optické neuritidy a myelitidy. Po objevu protilátek proti akvaporinu 4 (AQP4-IgG/NMO-IgG) specifických pro tuto 
chorobu se rozšířilo spektrum klinických příznaků tohoto onemocnění. Zejména se jedná o singultus se zvracením, parézu hlavových 
nervů a poruchy osmotické rovnováhy při postižení hypotalamu. Stanovení AQP4-IgG v séru spolu s magnetickou rezonancí mozku 
a míchy mají nezastupitelný význam v diagnostice tohoto onemocnění již v okamžiku první manifestace choroby. Na druhou stranu 
negativita protilátek AQP4-IgG diagnózu NMO nevylučuje, což pak v klinické praxi vyžaduje širší diferenciálně diagnostický postup.

Klíčová slova: neuromyelitis optica, AQP4-IgG, longitudinálně extenzivní myelitida.

Neuromyelitis optica (Devic’s disease) – a rare demyelinating disease

Neuromyelitis optica, also known as Devic‘s disease is an autoimmune disease of the central nervous system characterized by at-
tacks of optic neuritis and myelitis. After the discovery of disease specific antibodies against aquaporin 4 (AQP4-IgG/NMO-IgG) 
the spectrum of clinical symptoms of this disease was broadened. In particular, these symptoms include singultus, vomiting, 
cranial nerve palsy and disorders of osmotic balance in hypothalamus involvement. Determination of AQP4-IgG in serum along 
with magnetic resonance imaging of the brain and spinal cord are indispensable in diagnosis of this disease at the time of the 
first manifestation of the disease. On the other hand, AQP4 negativity does not exclude the diagnosis of NMO-IgG, which then 
requires a broader differential diagnosis in clinical practice.

Key words: neuromyelitis optica, AQP4-IgG, longitudinally extensive transverse myelitis.

Úvod

Neuromyelitis optica (NMO, Devicova nemoc) 

je autoimunitní zánětlivé onemocnění postihu-

jící převážně zrakový nerv, míchu a méně často 

i mozkový kmen nebo jiné části mozku jako např. 

hypotalamus (1). Pohled na neuromyelitis optica 

se v posledních letech výrazně změnil. Na konci 

19. století jej popsal Eugène Devic a jeho stu-

dent Fernand Gault jako monofázicky probíhající 

onemocnění charakterizované souběžně nebo 

těsně po sobě probíhající myelitidou a bilaterální 

optickou neuritidou (ON). Takovouto klinickou 

manifestaci pozorujeme pouze asi u desetiny 

případů. U většiny pacientů je průběh relaps 

remitentní, mezi jednotlivými atakami posti-

hujícími zrakový nerv a míchu může uplynout 

několik týdnů i let, medián intervalu mezi první 

a druhou atakou bývá 11 měsíců (2, 3). NMO byla 

po dlouhá desetiletí považována za variantu roz-

troušené sklerózy. K vyčlenění NMO jako samo-

statné jednotky výrazně přispěl objev protilátek 

proti akvaporinu-4 (AQP4-IgG také NMO-IgG) 4). 

Akvaporin-4 je vodní kanál exprimovaný zejména 

na astrocytech v oblasti hematoencefalické bari-

éry a také v oblasti subependymální a subpiální. 

Tyto protilátky nacházíme u více než 80 % pacien-

tů s touto diagnózou, jsou pro ni specifické a hrají 

významnou roli v patogenezi této choroby (5).

Epidemiologie

Prevalence NMO není přesně známá, z do-

stupných údajů se ale zdá, že se v různých oblas-

tech světa příliš neliší. Například v Japonsku, USA, 

Velké Británii a Dánsku se prevalence pohybuje 

v rozmezí 1,4–4,4/100 000 obyvatel (6). Pokud se 

podíváme na podíl NMO v rámci všech demye-

linizačních onemocnění centrálního nervového 

systému (CNS) v daných geografických oblastech, 

pak nacházíme výrazné rozdíly. Neuromyelitis op-

tica tvoří 30–40 % idiopatických demyelinizačních 

onemocnění CNS u asijské populace, u indoev-

ropanů se vyskytuje v 1–2 % všech případů (6, 7). 

Onemocnění postihuje převážně ženy (v poměru 
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8:1 vůči mužům), přičemž její první manifestace 

se může projevit prakticky v kterémkoliv věku, 

včetně pacientů v sedmém deceniu (3).

Patogeneze

Hlavním patogenetickým mechanizmem 

je navázání AQP4-IgG na cílový antigen, tedy 

akvaporin-4 astrocytů v oblasti CNS, což vede 

zejména k aktivaci komplementu a přímému 

poškození astrocytů vznikem terminálního ly-

tického komplexu. Štěpné produkty aktivované 

komplementové kaskády fungují chemotak-

ticky pro leukocyty (4, 8, 9). V akutní fázi CNS 

infiltrují zejména aktivované neutrofily a mak-

rofágy, což vede k apoptóze nebo nekróze ast-

rocytů, oligodendrocytů nebo axonální ztrátě. 

Změny nacházíme v šedé i bílé hmotě. V pe-

rivaskulárním prostoru variabilně nacházíme 

T a B lymfocyty, plazmatické buňky a eozinofilní 

granulocyty. Jedná se tedy o protilátkami zpro-

středkované onemocnění a z pohledu patologa 

je NMO primární astrocytopatií se sekundárně 

indukovanou demyelinizací (10).

Klinický obraz

Nejčastější průběh je relaps remitentní s růz-

nými intervaly mezi jednotlivými atakami optic-

ké neuritidy (ON), myelitidy nebo méně časté 

rhombencefalitidy. U méně než 10 % pacientů 

je průběh monofázický, tzn. dle Devicova kon-

ceptu souběžně probíhající myelitidy a ON (2). 

Základní projevy onemocnění vychází ze zánět-

livého postižení zrakového nervu a míchy. Mezi 

typické příznaky ON patří výpadky zorného pole, 

změna barvocitu, bolest za okem nebo snížení 

zrakové ostrosti až úplná amauróza. Příznaky 

ON se mohou začít projevovat akutně (v řádu 

několika hodin), jindy subakutně, s progresivní 

ztrátou vizu během několika týdnů (někdy i bez 

typické bolesti za okem při pohybu bulbem). Pro 

NMO je typická bilaterální ON. Myelitidy mo-

hou probíhat jednak pod obrazem parciální, ale 

častěji kompletní míšní léze s parézou či plegií, 

hranicí čití a sfinkterovými poruchami. Na NMO 

mohou upozornit paroxyzmální tonické velmi 

bolestivé svalové spazmy trvající 20–45 sekund 

(11), které velmi obtížně reagují na léky ovlivňující 

neuropatickou bolest a myorelaxancia. Úprava 

ataky závisí na rychlosti zahájení terapie od prv-

ních příznaků a na věku pacienta (horší průběh 

pozorujeme u starších pacientů). U myelitidy 

často zůstává výrazný motorický deficit a sfinkte-

rové poruchy i přes terapii vysokodávkovanými 

kortikoidy a plazmaferézami. Asi 50 % pacientů 

s relaps remitentní NMO v průběhu 5 let od po-

čátku nemoci oslepne na jedno nebo obě oči 

nebo potřebují oporu při chůzi (11). Tato nega-

tivní prognóza se částečně zlepšila s novými 

terapeutickými přístupy. V osobní anamnéze pa-

cientů velmi často nacházíme jiné autoimunitní 

onemocnění, které většinou předchází prvním 

neurologickým příznakům. Jedná se zejména 

o autoimunitní thyroiditidu, Sjögrenův syndrom, 

systémový lupus erythematodes, myasthenii 

gravis a další (12). Těhotenství pacientek s NMO 

je rizikové, popisují se zejména ataky v 1. a 3. 

trimestru a v období po porodu.

Pomocné vyšetřovací metody

Protilátky proti AQP4 stanovované v séru 

pacientů jsou specifické pro toto onemocnění 

a nacházíme je u 80 % pacientů s NMO (5). Tyto 

protilátky jsou součástí diagnostických kritérií 

(tabulka 1). Již v okamžiku první ataky umožňu-

jí určit pacienty s definitivní diagnózou NMO 

nebo poruchu z jejího širšího spektra. Ideální 

načasování odběru je před zahájením léčby 

a v okamžiku ataky. Pokud je výsledek nega-

tivní a klinické podezření na onemocnění trvá, 

je vhodné s odstupem několika týdnů vyšetření 

opakovat nejlépe jinou laboratorní metodou, 

Obr. 1. MR míchy, intramedulárně přítomné roz-

sáhlé hypersignální ložisko vřetenovitého tvaru sa-

hající od úrovně obratle C2 po C6 na T2 váženém 

obraze

Obr. 2. MR míchy – v úrovni obratlů Th2 až Th8 

je intramedulárně patrné zvýšení signálu v T2 vá-

ženém obraze v centrální části míchy provázené 

atrofií hrudní míchy

Obr. 3. Záznam zrakových evokovaných potenciálů (VEP) při monokulární full field stimulaci strukturo-

vaným podnětem levého oka zobrazuje axonálně-demyelinizační lézi v prechiasmatickém úseku zrakové 

dráhy u pacientky s NMO a anamnézou regredující optické neuritidy (ON). Atypický tvar NPN komplexu 

charakteru W. V porovnání s normálním záznamem před ON došlo k prodloužení latence vlny P100 o 10 % 

a snížení amplitudy až o 57 %
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než bylo původní stanovení. V České republice 

je v laboratořích používán komerčně dostupný 

kit s využitím detekce protilátek pomocí nepřímé 

imunofluorescence na AQP4 transfekovaných 

buňkách. U malé části pacientů může dojít k po-

klesu protilátek pod detekční limit v důsledku 

léčby nebo spontánně v období remise.

Vyšetření magnetickou rezonancí mozku 

a míchy je nezbytné pro stanovení diagnózy 

NMO. Na MR míchy u pacientů s myelitidou 

nacházíme typicky ložisko dosahující nebo 

přesahující tři obratlové segmenty a hovoříme 

pak o tzv. longitudinálně extenzivní myelitidě 

(LETM), která mívá v akutním stadiu na T2 váže-

ných obrazech typicky vřetenovitý tvar (obrázek 

1), typicky postihuje šedou i bílou hmotu a může 

se po podání kontrastní látky sytit. S odstupem 

od akutního stadia dochází k fragmentaci léze 

(obrázek 2) a u některých pacientů může do-

jít k jejímu vymizení nebo je přítomno jen sy-

ringomyelitické rozšíření centrálního kanálku. 

Časem se vyvíjí výrazná atrofie zejména v oblasti 

hrudní míchy (13). LETM není pro NMO speci-

fická, v klinické praxi vídáme u pacientů na MR 

míchy také myelitidy kratší než 3 obratové seg-

menty (3, 14).

Původní předpoklad normálního nálezu 

na MR mozku je již vyvrácen. V posledních letech 

řada autorů publikovala práce o změnách na MR 

mozku u pacientů s NMO. Pravděpodobnost 

změn na MR mozku koreluje s délkou trvání 

onemocnění a pravděpodobně jsou také ovliv-

něny původem pacientů. Stěžejní je odlišení 

nálezu od změn typických pro roztroušenou 

sklerózu. Změny na MR mozku u NMO pacientů 

odpovídají expresi AQP4 (15). Typické oblasti, 

které bývají postiženy a které by nás měly spolu 

s klinickým obrazem vést ke zvážení diagnózy 

NMO, jsou následující: 1. léze periependymálně 

v oblasti Sylviova akveduktu a III. komory, 2. léze 

periependymálně v okolí IV. komory zasahující 

především do horního pedunklu mozečku, 3. 

hyperintenzity na T2 vážených obrazech lemující 

postranní komory, 4. léze v oblasti area postrema 

prodloužené míchy někdy přecházející v ložisko 

myelitidy v oblasti krční míchy, 5. hyperintenzity 

postihující celé corpus callosum a přecházející 

přes střední čáru. Při podání kontrastu je popi-

sován mnohočetný neostře ohraničený skvrnitý 

enhancement (tzv. „cloud-like enhancement“) 

u většiny enhancujících lézí mozku (13, 15, 16).

Vyšetření mozkomíšního moku nám po-

máhá zejména v diferenciálně diagnostickém 

procesu. Pokud provádíme lumbální punkci 

v období akutních potíží pacienta, tak ve většině 

případů nacházíme porušenou hematoencefa-

lickou bariéru (zvýšené koncentrace bílkoviny, 

respektive albuminu) s oligo nebo pleiocytózou, 

kde kromě lymfocytů mohou být přítomny eozi-

nofilní a neutrofilní granulocyty. Nezastupitelné 

je doplnění dalších sérologických a PCR analýz 

k vyloučení infekční etiologie obtíží pacienta. 

V likvoru u NMO je zvýšená koncentrace IL-6 (17), 

což může pomoci v odlišení od tumorů míchy, 

ale bývá zvýšena i u ischemie míšní. V době re-

mise může být nález v likvoru u NMO pacientů 

zcela normální. Oligoklonální pásy (OCB) v likvo-

ru nacházíme přibližně u 30 % pacientů a může 

dojít i k jejich vymizení v případě opakovaných 

lumbálních punkcí (11, 18). Přítomnost OCB tedy 

diagnózu NMO nevylučuje.

K verifikaci poškození zrakových nervů mů-

žeme použít vyšetření vizuálními evokovaný-

mi potenciály (VEP) nebo optickou koherentní 

tomografii (OCT). Na vizuálních evokovaných 

Tab. 1. Revidovaná Wingerchukova kritéria pro 

neuromyelitis optica z r. 2006. Pro stanovení dia-

gnózy NMO je nutné naplnění obou hlavních kritérií 

a minimálně dvou ze tří kritérií vedlejších

Hlavní kritéria

 Optická neuritida

 Myelitida

Vedlejší kritéria

 MR mozku s normálním nálezem nebo s nále-

zem lézí, které nenaplňují Barkhofova kritéria 

pro roztroušenou sklerózu

 Na T2 vážených obrazech MR míchy nacházíme 

lézi dosahující nebo přesahující 3 obratlové 

segmenty, tzv. longitudinálně extenzivní trans-

verzální myelitida (LETM)

 Pozitivita AQP4-IgG (NMO-IgG) v séru

A

B

Obr. 4a, b. Optická koherentní tomografie (OCT) pacientky s NMO a recidivujícími ON bilaterálně. V zá-

vorce pod hodnotou RNFL pacienta v daném kvadrantu je uvedena hranice normy (zelená barva označuje 

normální RNFL pro daný věk, žlutá barva označuje snížení RNFL na dolní hranici normy, červená barva 

znamená snížení pod normu). Na oku pravém (4a) došlo ke snížení peripapilárního RNFL pod normu ve všech 

kvadrantech oka pravého kromě dolního nazálního kvadrantu. OCT oka levého (4b), normální tloušťka RNFL 

je pouze v dolním nazálním kvadrantu, v nazálním kvadrantu je pak sníženo na hranici normy a v dalších 

kvadrantech je RNFL pod normou
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potenciálech nacházíme u pacientů s prodě-

lanou ON prodloužení latence vlny N75, P100 

a N140 méně často s redukovanou amplitudou 

(19). Neto a kol. naopak uvádí, že pro ON u NMO 

je typická redukce amplitudy s normální latencí 

vlny P100 (20). U části nemocných nelze VEP 

odpověď vybavit. U našich pacientů převládá 

záchyt demyelinizací prechiazmatické léze nad 

axonálním postižením (obrázek 3). Pomocí op-

tické koherentní tomografie měříme tloušťku 

retinálních nervových vláken peripapilárně (tzv. 

RNFL – retinal nerve fiber layer thickness). Tato 

metoda poskytuje informace o poškození zrako-

vých nervů vzhledem k zdravým kontrolám. Pro 

ON u NMO je typické výrazné postižení ve všech 

nebo většině kvadrantů (obrázek 4) v porovnání 

s ON u pacientů s roztroušenou sklerózou, kde 

je rozsah menší a postihuje častěji jen tempo-

rální kvadranty zrakového nervu.

Diagnostická kritéria pro 

neuromyelitis optica a poruchy 

jejího širšího spektra

Stanovení diagnózy se opírá o revidovaná 

Wingerchukova kritéria (tabulka 1) (21). Pro stano-

vení diagnózy musí pacient prodělat ON a mye-

litidu – tedy naplnit obě hlavní kritéria a k tomu 

minimálně dvě ze tří vedlejších kritérií. Je důležité 

si uvědomit, že pacient může naplnit kritéria pro 

NMO již v okamžiku první manifestace onemoc-

nění, pokud ON a myelitida probíhají současně 

a jsou naplněna aspoň dvě kritéria vedlejší. Často 

se však setkáváme s pacientem, který prodělal 

pouze ON nebo myelitidu (tedy jen jedno hlav-

ní kritérium) a nacházíme AQP4-IgG v séru, pak 

mluvíme o limitovaných formách NMO a řadíme 

je do poruch jejího širšího spektra stejně jako 

kmenové encefalitidy s pozitivitou AQP4-IgG 

atd. (11). V případě, že pacient naplní obě hlavní 

kritéria a na MR míchy se potvrdí LETM a nález 

na MR mozku nenaplňuje kritéria pro roztrouše-

nou sklerózu, můžeme stanovit diagnózu NMO 

i bez pozitivity AQP4-IgG. Tato skupina pacientů 

tzv. AQP4-IgG séronegativní NMO je heterogenní 

a u části pacientů byly objeveny jiné typy protilá-

tek – proti myelinovému oligodendrocytárnímu 

glykoproteinu ( MOG-IgG) nebo proti alfa podjed-

notce glycinového receptoru (22, 23).

Léčba

Léčbu pacientů s NMO je možné rozdělit 

na terapii relapsu onemocnění, léčbu chro-

nickou a symptomatickou. Terapii ataky zaha-

jujeme vysokodávkovanými kortikoidy (např. 

methylprednisolon i. v. 1 g/den po dobu 5 dní) 

s navazujícím pozvolným snižováním perorál-

ních kortikoidů. V případě nedostatečného efek-

tu neotálíme se zahájením plazmaferéz nebo 

aplikací vysokodávkovaných imunoglobulinů 

i. v. (v dávce 0,4g/kg/den po dobu 5 dnů). Včasné 

zahájení terapie velmi výrazně ovlivňuje mož-

nou úpravu z ataky.

V rámci chronické léčby se opíráme o výsled-

ky zkušenosti expertů, retrospektivní hodnocení 

efektů léčby (off-label indikace) a open-label 

studií. Léčbu nasazujeme u pacientů s defini-

tivní NMO a také u poruch jejího širšího spektra. 

V případě izolované ataky a pozitivity AQP4-IgG 

ponecháváme imunosupresivní léčbu po dobu 

5 let (24). Mezi léky první volby patří rituximab 

(v podání 2 × 1g i. v. v rozmezí 14 dní s opako-

váním léčby za 6–9 měsíců) nebo azathioprin 

(dávka 2,5–3 mg/kg tělesné hmotnosti/den), 

někdy případně v kombinaci s perorálními kor-

tikoidy. Během léčby musíme dodržet všechna 

bezpečnostní opatření v rámci imunosupresivní 

léčby. Existují i další možnosti léčby přesahující 

toto sdělení, které se většinou volí z důvodů 

selhání první volby a individuálních komplikací, 

jako jsou např. infekce (15, 26). V současnosti 

je jakákoliv léčba off-label.

Důležitá je symptomatická terapie sfinkte-

rových poruch, vzhledem k velmi častým uroin-

fekcím, které často mohou předcházet relapsu 

onemocnění. Léčba neuropatické bolesti je sví-

zelná a použití léků ze skupiny antiepileptik má 

omezený efekt. V tomto případě doporučujeme 

také podání pulzu vysokodávkovaných kortikoidů.

Závěr

Neuromyelitis optica je sice vzácné onemoc-

nění, pro riziko těžkého nevratného postižení 

je ale nutné na tuto diferenciálně diagnostickou 

možnost vždy pomýšlet. Pouze včasná diagnóza 

a adekvátní terapie, která je odlišná od léčby roz-

troušené sklerózy, může pacienty ochránit před 

rozvojem časné a závažné invalidity. Stanovení 

AQP4-IgG v séru významně usnadnila diagnos-

tiku NMO a poruch jejího širšího spektra.
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