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Úvod
Příčiny hypotonie v časném kojeneckém 

věku jsou velmi různorodé. Od získaných příčin 

charakteru dětské mozkové obrny, po vrozené 

chromozomální odchylky, metabolické poruchy 

až po vzácná vrozená nervosvalová onemocně-

ní charakteru kongenitálních myopatií, kongeni-

tálních svalových dystrofií, spinálních svalových 

atrofií a ještě vzácnějších kongenitálních mya-

stenických syndromů. Diferenciální diagnos-

tika vrozených nervosvalových onemocnění 

je založena na klinickém obraze a výsledcích 

pomocných vyšetření (1–6). V klinickém obra-

ze dominuje hypotonický syndrom, poruchy 

příjmu stravy, dechové obtíže a skolióza, dále 

mohou být patrné kontraktury svalů, vzácněji 

i abnormita srdce a centrálního nervového sys-

tému (2). Z pomocných vyšetřovacích metod 

je důležitá hodnota aktivity kreatinkinázy (CK) 

v séru, elektrofyziologické vyšetření, nově i mag-

netická rezonance svalů a v poslední době stále 

dostupnější DNA testy (1–6). Přesné zařazení 

onemocnění stanovením genetické odchylky 

je zásadní, neboť umožní predikci průběhu 

onemocnění a jeho možná rizika; hlavně rizika 

kardiální a respirační insuficience, rizika malig-

ní hypertermie. Stanovení genetické odchylky 

dále nabídne možnost genetického poraden-

ství, včetně možnosti prenatální, či dokonce 

preimplantační diagnostiky. V neposlední řadě 

u vrozených myastenických syndromů a někte-

rých metabolických myopatií, jako například 

u Pompeho choroby, je možnost léčby (3, 7).

Vrozené svalové dystrofie jsou charakteri-

zovány hypotonickým syndromem v prvních 

6 měsících života v kombinaci s charakteristic-

kými dystrofickými změnami ve svalové biopsii 

(1). Prevalence vrozených svalových dystrofií je 

udávaná mezi 0,68–2,5/100 000, což odpovídá 

cca stu případů v České republice (1). Svalová 

dystrofie typ Ullrich podmíněná mutací v ge-

nech pro kolagen VI je dle literatury druhým 

nejčastějším typem svalové dystrofie v evrop-

ských zemích (1, 8).

Kolagen VI je důležitou součástí extracelulární 

matrix svalu, kde interaguje s bazální membránou 

všech svalových vláken. Mutace v jednom ze 3 

genů (COL6A1, COL6A2,COL6 A3) může mít auto-

somálně recesivní i dominantní typ dědičnosti, 

dle typu mutace je i relativně široké spektrum kli-

nických příznaků (1): od těžké kongenitální formy 

typ Ullrich s projevy onemocnění již v časném 

kojeneckém věku (do 6. měsíce věku), až po klinicky 

lehčí fenotyp s pozdějším nástupem obtíží – tzn. 

kongenitální myopatie typu Bethlem (1). Typickou 

součástí fenotypu obou forem jsou kromě hypoto-

nického syndromu a svalové slabosti kožní změny 

charakteru hyperlaxity kůže, hypermobility kloubů, 

tzv. „husí“ kůže – keratosis pilaris s maximem na ex-

tenzorových oblastech horních i dolních končetin 

a tendence k tvorbě keloidu. Dalším typickým pro-

jevem je výskyt kontraktur svalů. U kongenitální 

svalové dystrofie typ Ullrich je charakteristickým 

znakem i atypicky vyčnívající pata a zmnožení 

podkožní vrstvy tuku v oblasti chodidel.

Nejčastějším průběhem Ullrichovy svalové 

dystrofie je pozvolná progrese kontraktur a sva-

lové slabosti se ztrátou schopnosti samostatné 

chůze během druhé dekády věku a časná respi-
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rační insuficience s nutností noční dechové pod-

pory během konce první nebo počátku druhé 

dekády věku (často ještě ve fázi, kdy pacient je 

schopen samostatné chůze) (10). Kontraktury 

se vyskytují hlavně v oblasti flexorů paží a kolen, 

dále v oblasti dlouhých flexorů prstů a v pozděj-

ším věku je typická i rigidita páteře (10). Postižení 

srdce u této diagnózy není popisováno.

Kazuistika
Nyní šestiletý chlapec je jediným dítětem 

nepříbuzných zdravých rodičů. Chlapec je z prv-

ní, fyziologické gravidity. Porod byl spontánní, 

v termínu. Ihned po porodu byla zjištěna frak-

tura pravé klavikuly a generalizovaná hypotonie 

s oboustrannou vrozenou luxací kyčlí. Od počátku 

vývoje měl chlapec obtíže s příjmem stravy, nebyl 

schopen sát, byl krmen z láhve. Motorický vývoj 

byl opožděný, chlapec se přetočil ze zad na bři-

cho od 8. měsíce věku, samostatně seděl od 12. 

měsíce věku. Sám se postavil u opory od 14. mě-

síce věku. Chůze s oporou byl schopen od 3. let 

věku a samostatné chůze na krátkou vzdálenost 

je schopen od 4. roku. Mentální vývoj byl a je zce-

la normální. Od počátku vývoje je patrná výrazná 

hypermobilita distálních kloubů, v oblasti tváří 

a holení jsou kožní změny charakteru keratosis 

pilaris, v oblasti tváří je typický erytém. Chlapec 

má i atypicky vyčnívající paty a zvýrazněný pod-

kožní tuk v oblasti chodidel (obrázek 1). V péči naší 

kliniky ve FN Motol je chlapec od věku 4,5 roku. 

V objektivním neuro logickém nálezu v tomto 

věku byla kromě již popsaných kožních změn 

patrná generalizovaná svalová slabost s maxi-

mem v oblasti pletenců a šíjových svalů, 4+/5, 

respektive 3+/5 MRC (Medical Research Council) 

škály, pedes planovalgii, povšechná hyporeflexie 

a mírné kontraktury flexorů kolen.

Z vyšetření biochemie séra byly opakovaně 

lehce zvýšené CK 5,9 μkat/L (norma do 2,27) i myo-

globin 130 μg/L (N do 50). Elektromyografie ve vě-

ku 4,5 roku ukázala myogenní změny v oblastech 

vyšetřených svalů (m. tibialis anterior a m. vastus 

lateralis). Kardiologické vyšetření bylo s normálním 

nálezem. Spirometrie ve věku 4,5 roku prokázala 

snížení respiračních funkcí; FVC 63 % predikční 

hodnoty vzhledem k věku. V kojeneckém věku 

byla provedena i MRI míchy a mozku s normál-

ním nálezem. Vzhledem k fenotypu a podezření 

na kongenitální myopatii byla ve věku 5 let prove-

dena MRI svalů dolních končetin, která pro velmi 

dobrou spolupráci chlapce nevyžadovala celkovou 

anestezii. MRI obraz prokázal v oblasti stehenních 

svalů predominantní postižení předního segmen-

tu s relativně zachovalým m. rectus femoris, dále 

byly relativně zachovány svaly m. sartorius, gracilis 

a m. adductor longus. V oblasti lýtkových svalů byl 

nejvíce postižen m. soleus (obrázek 2). Na základě 

fenotypu a nálezu na MRI svalu DKK jsme indikovali 

molekulárně genetické vyšetření COL6 genů. V do-

bě indikace toto vyšetření nebylo v ČR dostupné 

a bylo provedeno v DNA laboratoři Guy‘s Hospital 

v Londýně. Byla prokázaná mutace v genu COL6A3 

v 16. intronu C6210 + 1 G > A. Tato mutace byla již 

dříve publikovaná jako kauzální s AD typem dědič-

nosti (9). Následně byla vyšetřena i DNA z periferní 

krve obou rodičů, která tuto patogenní mutaci ani 

u jednoho z rodičů neprokázala, u chlapce se tedy 

nejspíše jedná o de-novo vzniklou mutaci.

Diskuze
Prezentovaný případ je typickým klinickým 

obrazem kongenitální svalové dystrofie typu 

Ullrich: hypotonický syndrom s nástupem v čas-

ném kojeneckém věku v kombinaci s bilaterální 

luxací kyčlí, typickými kožními změnami cha-

rakteru hypermobility kloubů, keratosis pilaris, 

atypicky tvarovanými patami a kontrakturami 

šlach. Typický je i průběh onemocnění, relativně 

stacionární průběh s postupujícím motorickým 

vývojem během prvních let života (10).

Stanovení diagnózy v našem případě 

umožnilo predikci průběhu, a to hlavně zvý-

šeného rizika noční hyposaturace a nutnost 

pravidelných kontrol dechových funkcí i ve fázi, 

kdy je chlapec schopen samostatné chůze. 

Stanovení diagnózy minimalizovalo kardiální 

rizika a umožnilo genetické poradenství rodině, 

včetně predikce rizika při plánování dalšího 

potomka. V našem případě se jedná o de-novo 

mutaci, tudíž rizika pro další potomky těch-

to rodičů jsou nezvýšená, pokud se nejedná 

o gonadální mozaicizmus u jednoho z rodičů, 

proto je i při nízkém riziku doporučeno prena-

Obrázek 1. Kožní změny ve věku 5 let. V oblasti tváří je patrný typický erytém, dále je patrná výrazná 

hypermobilita kloubů, atypicky vyčnívající pata se zvýrazněním podkožního tuku na plosce, v oblasti 

tváří a holení jsou kožní změny charakteru keratosis pilaris 

Obrázek 2. Snímky MRI svalů DKK T1W. V oblasti stehenních svalů patrné difuzní postižení s relativně 

zachovalými svaly m. sartorius a m. gracilis. V oblasti lýtkových svalů predominantně postižen m. soleus 

VL m. vastus lateralis; VM m. vastus medialis; BF m. biceps femoris; SM m. semimebranosus, GR m. graci-

lis, GCM m. gastrocnemius caput medialis, GCL m. gastrocnemius caput lateralis; FL m. fibularis longus; 

S m. soleus; TBA m. tibialis anterior
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tální vyšetření plodu na přítomnost mutace 

nalezené u pacienta.

Tato kazuistika je zajímavá nejen fenotypem 

chlapce, ale je i ukázkou narůstajícího význa-

mu magnetické rezonance svalu v diferenciální 

diagnostice vrozených svalových onemocnění. 

MRI svalu v tomto případě potvrdila klinické 

podezření na kolagenopatii a ušetřila chlapce 

nutnosti provedení svalové biopsie, kterou by 

vzhledem k věku bylo nutné provést v celkové 

anestezii. V tomto případě by dokonce svalová 

biopsie nebyla diagnosticky přínosná, neboť 

v České republice se imunohistochemické vy-

šetření kolagenu VI neprovádí. Nález by byl ne-

specifický, nejčastěji bývá s nálezem charakteru 

predominance vláken typu I, nálezu centrálních 

jader, event. nalezu zmnožení intersticiálního 

vaziva (10).

MRI svalu má u kolagenopatií typu VI velmi 

typický obraz (11, 12). Maximum postižení sva-

lu je vždy na vnější oblasti svalu, centrální část 

svalu bývá relativně zachovaná (11, 12). MRI ob-

raz nejspíše souvisí s patogenezí onemocnění, 

kdy je primárně postižena fascie svalu. Dalším 

příkladem vrozených svalových dystrofií s typic-

kým nálezem na MRI svalu je například svalová 

dystrofie typu LGMD1C, 2A (11).

Dle literární prevalence kongenitální svalová 

dystrofie typ Ullrich by měla být druhým nejčas-

tějším typem svalové dystrofie (1, 8). Toto je však 

v rozporu s faktem, že dle znalostí autorů je tato 

kazuistika prvním geneticky potvrzeným přípa-

dem. Vzhledem k relativně typickému fenotypu 

kombinace hypotonie a kožních změn by klinické 

zařazení nemělo být obtížné. Nově, od loňského 

roku, je v České republice dostupné molekulárně 

genetické vyšetření všech tří kauzálních genů pro 

kolagen VI (FN Brno, RNDr. L. Fajkusová, CSc.), tudíž 

nezbývá než tuto diagnózu zařadit do diferenciál-

ní diagnostiky hypotonických syndromů kojence 

v kombinaci s kožními abnormitami a luxací kyčlí.

Autoři děkují rodině chlapce za spolupráci 

při diagnostice a za souhlas s publikací a ko-

legům z domovských pracovišť za spolupráci.

Podpořeno MZ ČR RVO, FN v Motole 

00064203 a evropským grantem číslo 

No. 305444 (RD-Connect) jako součást programu 
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