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Najcastejsie chyby v diagnostike
roztrusenej sklerozy
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Sclerosis multiplex (SM) je autoimunitné zdpalové a neurodegenerativne ochorenie centralneho nervového systému (CNS). Klinické
priznaky a priebeh ochorenia st velmi variabilné, SM sa najcastejsie prejavuje relabujicimi priznakmi, ktoré v kone¢nom désledku vyus-
tuju do invalidity. Skora efektivna liecba je jedinou prevenciou progresie zneschopnenia. Neexistuje ziadny laboratérny test definitivne
potvrdzujuci diagnézu SM, ktord zostava, napriek revidovanym diagnostickym kritéridam, predovsetkym diagnézou klinickou. Chybna
diagnostika SM je ¢asta a ma zna¢né nasledky v starostlivosti o pacienta.
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The most common mistakes in diagnostics of multiple sclerosis

Multiple sclerosis (MS) is an autoimmune, inflammatory and neurodegenerative disorder of central nervous system. The clinical presenta-
tion and course of the disease are highly variable, MS is most commonly characterized by relapsing symptoms which ultimately result in
disability. Early effective treatment is the only prevention of disability progression. There is no laboratory test definitively sufficient to
diagnose MS, which, despite revised sets of criteria, remains mainly a clinical one. The misdiagnosis of SM common and has significant

consequences for patient care.
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Uvod
Sclerosis multiplex (roztrisena skleréza) je
heterogénne ochorenie charakterizované Siro-
kym spektrom neurologickych symptémov vy-
plyvajucich z lokalit CNS poskodenych zépalom,
demyelinizéciou, axondlnou stratou a gliézou
(tzv. plaky, obrazok 1). Diagnosticky je kltic¢ovym
znakom SM disemindcia Iézii v priestore a case
(1). Napriek zna¢nému pokroku v porozumeni
patogenézy, diagnostike a liecbe SM, problém
chybnej diagnostiky pretrvava. Dévodom je, ze
neexistuje definitivny diagnosticky test, a to vra-
tane biopsie. Diagndza SM je zaloZend na syntéze
klinického a radiologického obrazu (magneticka
rezonancia — MRI), podporend nalezom v mozgo-
vomiechovom moku (oligoklonélne pasy alebo
zvysena intratekalna tvorba imunoglobulinov).
Nevyhnutnostou je vylUcenie alternativnych
diagnéz mimikujucich SM klinicky a radiologicky.
Spravne stanovenie diagndzy zavisi do znacnej
miery od subjektivneho posudenia stavu, z ¢o-
ho vyplyva potreba dobrej klinickej skiisenosti
a erudicie, a pri tomto nevyspytatelnom ocho-
reni ¢asto aj od medicinskej intuicie. Naj¢astejsie
diagnostické problémy predstavuju (tabulka 1):
— diagndéza zaloZend len na MRI naleze
u asymptomatického pacienta,
— diagnostika v ¢ase prvych priznakov, najma
ked tieto su atypické,
— diagndzy mimikujuce SM ako vaskulitida ¢i
lymfém CNS,

— diagnostika u psychiatrického pacienta,
u ktorého chybaju presvedcivé znaky pre
podozrenie na SM,

— pacienti s funkciondlnym zneschopnenim
a emocnou Uzkostou mézu mat tiez SM (2).
Nemenej vyznamny je fakt, ze stéle vela leka-

rov vaha s obozndmenim pacienta s diagnézou

SM, pacienti st po prvom klinickom prejave ocho-

renia ¢asto vedeni ako ,zépalové/demyelinizacné

ochorenie CNS ¢i dokonca ,SM v observacii”. Je
pravda, Ze reakcia pacienta na takéto zavazné

Obrdzok 1. MR| obraz plakov typickych pre SM
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invalidizujuce ochorenie moze byt destruktiv-
na. Tato obava je ale v sti¢asnosti, ktord ponuka
kvalitnu lie¢bu, neopodstatnend. Ovela destruk-
tivnejdie su totiz nasledky neliecenej SM. Clanok
ponuka prakticky prehlad o sclerosis multiplex so
zameranim na spravny diagnosticky algoritmus
s akcentom na ambulanciu praktického lekara.

Sclerosis multiplex
SM je chronické zapalové ochorenie CNS
s velkou variabilitou priebehu. Stuper postih-

Tabulka 1. Sclerosis multiplex: Casté chybné diagnostické momenty (upravené podla Rudick RA,

Miller EA., 2012)

Situacie

Mozné omyly

Preklinicka diagnéza

Incidentalny MRI nalez podozrivy zo SM

Diagndza pri prvom symptéme

Obzvlast naro¢né pri atypickej klinickej prezentacii

MS podobné ochorenia

Napriklad vaskulitida, CNS lymfom

Psychiatrické ochorenia bez dokazu SM (napriklad
somatoformné porucha)

Neuroldg si je isty, ze nejde o SM

Psychologické a psychiatrické faktory su pritomné,
ale pacient moze mat SM

Niektoré ¢rty podporuju diagnézu SM; nie su
splnené diagnostické kritérig; emociondlne
faktory vysvetluju takmer/Uplne funkciondlne
zneschopnenie
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nutia moze kolisat od relativne benigneho az
po maligne formy veduce k tazkej invalidite
pacientov v priebehu niekolkych rokov. Nové
liecebné preparaty, ktoré boli registrované
v priebehu poslednych 20 rokov alebo su ak-
tudlne vo faze registracie ¢i klinickych studif,
znamenaju vyznamnu nadej pre velku ¢ast pa-
cientov. Ochorenie sice v sUcasnosti stéle eSte
nevieme vyliecit, v¢asné a sprdvne ovplyvnenie
zapalu a zastavenie destrukcie nervového tkani-
va (obrazok 2) ale méze dlhodobo a mozno aj
trvale ochrénit ohrozené nervové tkanivo (3, 4).
SM je naj¢astejsie invalidizujuce neurologické
ochorenie medzi mladymi fudmi, postihuje 2,3
miliona fudi celosvetovo (5). Maximum vyskytu
je, zial, prave v produktivnom veku 20 - 50 rokov,
ale ochorenie postihuje aj deti, a Coraz Castejsie
sa aj v klinickej praxi stretdvame s pripadmi SM
nad 60 rokov. Medzi pacientmi jednoznacne
dominuju Zeny. Pricina SM stdle nie je zndma,
etioldgia ochorenia zahffa kombinaciu gene-
tickych a environmentélnych faktorov. Viaceré
studie poukézali na familidrne zoskupenie SM,
urcité zvysené riziko existuje medzi pribuzny-
mi pacientov so SM, u jednovajecnych dvojciat
viak pravdepodobnost vyskytu SM u druhé-
ho dvojcata je len 30 %. Z environmentalnych
vplyvov je najcastejsie skloriovana infekcia
virusom Epstein-Barrovej (prekonana infekéna
mononukledza v detstve), nedostatok sinec-
ného ziarenia, vitaminu D a fajc¢enie. Dal3imi
faktormi, ktoré sa mozu objavit v predchorobi,
su infekcie (hlavne prechodené a recidivujuce),
stres a hormondlne zmeny (napriklad pérod,
menopauza) (6, 7). Priebeh SM je sice vysoko
réznorody a fenotypy ochorenia boli nedavno
modifikované, ale rozoznavame 4 zékladné typy
ato 1) relaps-remitujlci charakterizovany atakom
alebo novym zhorsenim/opakovanim sympto-
mov s naslednym plnym alebo parcidlnym zo-
tavenim, ku ktorému moze dojst aj spontanne.
Lie¢ba akutnych stavov — v zaujme stimit zapal,
a minimalizovat tak neuronalne poskodenie —
vyzaduje podanie kortikoidov (pulzné intrave-
nézne kdry metylprednizonom v davke 3 - 5
gramov). Je dolezité definovat atak — ide o stav,
ked' neurologické symptémy pretrvavaju viac
ako 24 hodin, pricom nema suvis s febrilnym/in-
fekénym ochorenim. Relaps-remitujuci priebeh
SM je typicky pre 85 % pacientov. Relapsy, najma
neliecené a ¢asté, pacientov invalidizuju, v prie-
behu 10 - 15 rokov dochédza k 2) sekundarne
progresivnemu priebehu ochorenia, ked'sa stav
v podstate trvale zhorsuje u Casti pacientov
svyskytom prilezitostnych relapsov. U 10 - 15 %
pacientov je progresia klinického obrazu pritom-

Obrdzok 2. Ovplyvnenie priebehu SM v¢asnou lie¢bou (podla Jeffery DR., 2002)
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na od zaciatku, 3) primarne progresivny priebeh
postihuje najma muzoy, s klinickym obrazom
paraparézy dolnych koncatin. Pre 4) primédrne
relabujuci priebeh je typickd progresia stavu
s akutnymi zhorseniami s alebo bez zotavenia.
Horsiu prognozu, rapidnejsiu progresiu ochore-
nia, ako aj rychlejsiu konverziu tzv. klinicky izolo-
vaného syndromu (CIS - vid nizsie — prvy klinicky
prejav ochorenia) do definitivnej SM vieme urcit
podla viacerych prognostickych faktorov: vek
zaciatku nad 40 rokov, muzské pohlavie, inicidlne
symptomy — motorické, mozockové, sfinkterové
alebo postihnutie viacerych systémov (tzv. poly-
symptomaticky atak), reziduum po prvom ataku/
relapse, frekvencia atakov pocas prvych rokov
ochorenia, kratky interval medzi prvymi dvoma
atakmi, vyraznd progresia stavu/zneschopnenia
po atakoch od zaciatku ochorenia, kognitivne
postihnutie v zaciatkoch choroby, pritomnost
oligoklondlnych pasov v mozgovomiechovom
moku alebo vysoky objem loZisk na vstupnom
MRI (8).

Prvé prejavy sclerosis multiplex
Prvy atak/prejav ochorenia, tzv. klinicky izo-
lovany syndrém (CIS)/neurologickd prihoda, sa
u pacienta nemusi nikdy viac zopakovat, ale
mobze byt aj ndvratnd, a stat sa tak prejavom
komplexného ochorenia, akym je aj SM. KedZze
dnes uz vieme o ireverzibilnej a extenzivnej
axonalnej destrukcii, ktord pri SM prebieha uz
v Case stanovenia diagndzy a neodvratne vedie
k funkenej nesposobilosti (disabilite) — je pre
buduicnost pacienta velmi doélezZité dokladne
preskimat etiopatogenézu klinicky izolovaného
syndromu z aspektu jeho pravdepodobnosti
byt prvou demyeliniza¢nou prihodou s vyso-
kym rizikom rozvoja do klinicky potvrdenej SM.
Musime vylucit vietky alternativne diagnozy,

ktoré mozu mat podobny prvy klinicky prejav
ako SM (9). Diferencidlna diagnostika SM je roz-
siahla a nad rémec tohto ¢lanku, ktorého cielom
je upozornit na prvé prejavy (tabulka 2) SM s na-
slednym odoslanim pacienta do $pecializované-
ho centra pre diagnostiku a lie¢bu SM. Priznaky
SM pochadzaju najcastejsie z oblasti, kde je
husta koncentracia myelinizovanych vldkien,
teda z mozgového kmena, miechy, optického
nervu. Priblizne u polovice pacientov je inicial-
ny priznak samostatny (monosymptomaticky
zaciatok), u polovice je sucasne postihnutych
viac systémov (polysymptomaticky zaciatok,
napriklad postihnutie motorickej a senzitivnej
drahy, parézy okohybnych nervov, zavraty).
Poruchy citlivosti patria medzi naj¢astejsie prvé
symptoémy SM, pacienti sa stazuju na brnenie,
pocity palenia, bodania, a to rézne na tele, bez
$pecifickej dermatémovej distriblcie. Tazkosti
zvyknu byt bagatelizované a prisudzované
vertebrogénnej etioldgii. Pacient je tak ¢asto
odoslany na rehabilitaciu bez podrobnejsieho
vysetrenia ¢i zobrazovacich metdd. Zradné je,
Ze tazkosti m6zu odzniet v priebehu niekolkych
tyzdnov sponténne, ¢im je podporena Uvaha
o ich vertebrogénnom pévode, a pacient tak
zostava nediagnostikovany. Retrobulbarna
neuritida, typicky jednostrannd, je pociatoc-
nym priznakom u 30 % pacientov. Lahsi z4pal
o¢ného nervu sa prejavuje zahmlenym videnim
a poruchou farbocitu, tazsi vypadkom zorné-
ho pola ¢i stratou zraku. Priznaky opdt mézu
odzniet spontdnne, pacient tak ¢asto o¢ného
lekdra ani nenavstivi. Kazda optickd neuritida
je indikovana oftalmoldgom na neurologické
vysetrenie (6). Kmenové syndréomy sa obvykle
prezentuju diplopiou, zévratmi, poruchami
rovnovahy, pricom o SM uvazujeme predo-
vietkym u predtym zdravych mladych ludi so



Tabulka 2. Prvé prejavy SM — mozné omyly (podfa Havrdova E., 2012)

Priznak % vyskytu Najcastejsie omyly
Vertebrogénny syndrém,

Parestézie 40 neurotické tazkosti,
polyneuropatia

Optické neuritida 30 C|e\{na etioldgia u starsich
pacientov

Poruchy hybnosti 20, pri polysymptomatickom Periférne a klbové priciny

zaciatku az 50 %

Vestibuldry syndrém, diplopia,

Vertebrogénne a cievne priciny,

neuralgia trigeminu, mozockové 5-10 primarna neuralgia trigeminu,
priznaky diabetes, alkohol
Poruchy sfinkterov a erekcie 5 Urologické priciny, psychogénna

etiolégia

$pecifickym kmeriovym syndromom, ako na-
priklad okohybné poruchy (tzv. internukledrna
oftalmoplégia) ¢i neuralgia n. trigeminus (9).
Mozockové priznaky, prognosticky velmi ne-
priaznivé, sa prejavuju poruchami koordinacie,
reci, trasom pri cieleni, neobratnostou koncatin.
Medzi dalsie ¢asté symptomy SM patria poruchy
hybnosti, ktoré sa mézu preukézat az po urcitej
zatazi (chddza, Sport, pisanie na klavesnici), ako
stuhnutost, podlamovanie ¢i slabost koncatiny,
stazené pisanie, vypadavanie predmetov z ruky.
Takito pacienti sprvu zvacsa najskor navstivia
ortopéda/reumatoldga (6). 50 — 90 % pacientov
s SM trpi dysfunkciou dolného mocového
traktu — mocové urgencia, inkontinencia, po-
rucha vyprazdnovania moc¢ového mechura su
najcastejsie symptomy. U 2 — 12 % pacientov
moézu byt tieto priznaky inicidlnym prejavom
SM (10). Erektilna dysfunkcia postihuje pocas
vyvoja SM okolo 60 % muzov, vzacne modzu
byt poruchy erekcie prvym priznakom SM (6).
Sclerosis multiplex sa vsak nemanifestuje len
fyzickymi tazkostami, ¢o je dalSia zradnost tohto
ochorenia. Pod klinicky obraz SM patri kogni-
tivna dysfunkcia a cely rad neurobehavioral-
nych poruch, najma depresia, Unava, tzkostné
¢i spankové poruchy a dokonca psychdézy. Su
podmienené nielen reaktivne, ale skutocne aj
patofyzioldgiou ochorenia samotného. Mézu
byt prvymi prejavmi SM u mensej ¢asti pacien-
tov, pri¢com su nasledované typickymi sympto-
mami ochorenia, ¢o vedie k definitivnej diagndze
Casto o niekolko rokov neskor. Kognitivne po-
ruchy sa vyskytuju u viac ako polovice pacientov
s SM, a to uz aj u pacientov s CIS. Casto unikaju
pozornosti, nakolko ich rozvoj byva zvacsa
pomaly (11). Depresia s prevalenciou 40 - 60 %
sa u pacientov s SM vyskytuje 3 - 5 x viac ako
u beznej populacie, ovela ¢astejsie ako priinych
chronickych ochoreniach. Napriek tomu byva
poddiagnostikovana, aj vzhladom na jej pre-
kryvanie so spankovymi poruchami, Unavou ¢i

neurovegetativnymi symptomami. Uzkostné
poruchy sa vyskytuju pri 35 % SM, najcastej-
Sie ide o generalizovanu Uzkostnu poruchu,
nasledovanu panickou a obsesivno-kompul-
zivnymi poruchami. Anxieta je typicka skor pre
skoré $tadiad ochorenia, pricom viac postihnuté
st zeny. Unava je extrémne ¢astym symptomom
SM, s prevalenciou od 53 az do 90 %. Ide o iny
typ Unavy, ako pocituje zdravy ¢lovek, pacienti
samotni ten rozdiel citia. V dosledku Unavy nie
su napriklad schopnf vstat z postele, robit bezné
a nezdvazné denné aktivity, vykondvat pracu ako
doposial. Je nutné zddraznit, Ze Unava moéze byt
aj prvym a solitdrnym priznakom SM. Teplom
sa zhorsuje, podobne ako ostatné priznaky SM.
Spomedzi psychdz sa méze SM prehliadnut pri
diagnostikovej schizofrénii, so spankovych po-
rich je potrebné spomenut syndrém nepokoj-
nych néh, podmieneny miechovymi léziami (12).
Sclerosis multiplex je teda komplexné ochorenie,
ktoré zahfa aj Siroké spektrum neuropsychiat-
rickych symptémov.

Diagnostika sclerosis multiplex
Diagndza SM zostava nadalej diagnézou
klinickou, opierajucou sa predovsetkym o vy-
li¢enie inych neurologickych ochoreni, ktoré
by ju mohli svojim klinickym priebehom a MR
nalezom napodobnit. Diferencidlna diagnostika
SM pomocou MR je neoddelitelnou suc¢astou
diagnostického procesu. Jej cielom je dokézat
disemindciu ochorenia v priestore (viacpocetné
|ézie) a v Case (dynamika ochorenia opakovanim
MR). Zrychlenie diagnostického procesu vedie
k zavaznému rozhodnutiu klinika o iniciovan{
skorej liecby uz po prvom ataku s vysokym rizi-
kom konverzie do klinicky potvrdenej SM. Omyly
v diagnostike moézu viest k iatrogenizacii pacien-
ta ik chybne indikovanej liecbe (13).
Magnetickd rezonancia mozgu a miechy
je senzitivna na detekciu Iézif v bielej hmote
typickych pre SM. Existuje $tandardizovany MRI
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protokol na mozog a miechu, vyvinuty medzi-
narodnou skupinou neurolégov a radiolégov,
urceny na diagnostiku a sledovanie pacientov
5o SM. Sti¢asné diagnostické kritérid na SM zaht-
naju specifické MRl zmeny (obrazok 2) na dokaz
diseminacie |ézif v priestore a case. Kritéria boli
viackrat revidované v snahe zachovat $pecificitu
pri zvysenej senzitivite, aktudlne tak umoznuju
diagnostikovat SM uZ pri prvom klinickom pre-
jave konzistentnom s demyelinizaciou (tzv. kli-
nicky izolovany syndrom). Zmeny v bielej hmote
sU ale ¢asté v beznej populdcii so stdpajucim
vekom, a MRI kritérid by sa mali vyuzivat oboz-
retne u pacientov so symptémami atypickymi
pre SM, ale so zaciatkom priznakov po 40. roku
Zivota. Toto odporucenie je obzvIast dolezité pri
pritomnosti faktorov v pri¢innej suvislosti s T2
hyperintenzitnymi plakmi ako hypertenzia, faj-
Cenie, diabetes, hypercholesterolémia a migréna
(14). Z pomocnych vysetrenf je vieobecne silne
odporucané vysetrenie mozgovomiechové-
ho moku (likvor). Dokaz zvyseného IgG inde-
xu a dvoch alebo viac oligoklondlnych pasov
v likvore oproti séru je dolezity hlavne preto, ze
vyznamne zvysuje pravdepodobnost prechodu
CIS do definitivnej SM. Evokované potencidly
(obzvlast vizualne — VEP) su aktudline odporuca-
né len v pripade diagnostickych nejasnosti (15).

Zaver

Sclerosis multiplex je ochorenie s velmi
sirokym spektrom symptomov, od nespecific-
kych, ako je Unava, az po zavazné motorické ¢i
senzitivne poruchy. Skord diagnostika zname-
na moznost skorej liecby a oddialenie dalsieho
ataku, a teda progresie zneschopnenia pacienta.
Preto nie je chybou praktického lekara odoslat
na neurologické vysetrenie aj pacienta s obta-
Zujucimi, nepresvedcivymi tazkostami psycho-
logického rdzu ako Unava ¢i Uzkost, najma ak su
spojené s pocitmi tfpnutia (¢asto pripisovanym
napriklad tetanii). V neurologickej ambulancii
je zase dolezité nespoliehat sa bazadlne na MRI
nélezy, nespecifické a atypické MR zmeny je
nutné interpretovat opatrne. Pri psychiatrickych
ochoreniach je opatrnost obzvlast nutnd, pri
pacientoch nespliajucich diagnostické kritéria
je dolezité sa neundhlit a informovat pacienta
o potrebe dalsieho klinického a radiologického
sledovania. V ¢ase dostupnosti stale efektivnejsej
a ndkladnej imunomodulac¢nej liecby, ktord ale
ma svoje Specifikd v zmysle neziaducich Ucin-
kov, je nutnd precizna a uvazliva diagnostika. Je
treba mat na zreteli, ze skoré liecba poskytnuta
vdaka vcasnej diagnostike redukuje progresiu
zneschopnenia pri tak devastujucom ochorenti,
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akym SM bezpochyby je. Av3ak liecit pacientov,
ktorf tuto diagndzu skutocne nemaju, ma zévaz-
né nasledky ako zdravotné, tak i ekonomické. Je
na Specializovanych centrach pre diagnostiku
a lie¢bu SM, aby kazdého pacienta odoslaného
obvodnym lekarom alebo neurolégom uvazlivo
zhodnotili a zvolili findlny postup.

1. Milo R, Miller A. Revised diagnostic criteria of multiple scle-
rosis. Autoimmunity review. 2014;13(4-5):518-24.

2. Rudick RA, Miller AE. Multiple sclerosis or multiple possi-
bilities. The continuing problem of misdiagnosis. Neurology.
2013;80(78):1904-1906.

3. Jeffery DR. Early interventions with immunomodulato-
ry agents in the treatment of multiple sclerosis. Neurol Sci.
2002,197(1-2):1-8.

4. Horakové D, Vanéckova M. Vyznam magnetické rezonance
ve sledovanf aktivity roztrousené sklerézy-pohled klinického
neurologa. Neurol. praxi. 2012;13(6):320-324.

5. Browne P, Chandraratna D, Angood C, et al. Atlas of Mul-
tiple sclerosis 2013: A growing problem with widespread in-
equity. Neurology. 2014;83(11):1022-24.

6. Havrdova E. Zachyt roztrousené sklerézy v ordinaci prak-
tického |ékafe. Med. Praxi. 2012;9(6-7):297-300.

7. Milo R, Kahana E. Multiple sclerosis: geoepidemiology, genet-
ics and the environment. Autoimmun. Rev. 2010;9(5):A387-94.
8. Kurtzke JF. Epidemiology in multiple sclerosis:
a pilgrim’s progress. Brain. 2013;136(9):2904-17.

9. Klimova N. Klinicky izolovany syndrom. Via pract.
2007:4(10):466-471.

10. Wei DY, Drake MJ. Undiagnosed neurological disease as
a potential cause of male lower urinary tract symptoms. Curr
Opin Urol. 2016;26(1):11-6.

11. Feuillet L, et al. Early cognitive impairment in patients with
clinically isolated syndrome suggestive of multiple sclerosis.
Multiple Sclerosis. 2007;13(1):124-127.

12. Arnett PA, Strober LB. Cognitive and neurobehavioral fea-
turesin multiple sclerosis. Expert Rev Neurother. 2011;11(3):411-424.
13. Daova M, Klimové E. Diferencialna diagnostika sclero-
sis multiplex pomocou magnetickej rezonancie. Ces Rdiol.
2011;65(4):307-316.

14. Traboulsee A, Simon JH, et al. Revised Recommenda-
tions of the Consortium of MS Centers Task Force for a Stan-
dardized MRI Protocol and Clinical Guidelines for the Diag-
nosis and Follow-Up of Multiple Sclerosis [online]. Neurora-
diol. 2016. Available from: <www.ajnr.org. =>.

15. Havrdova E. Casna diagnostika a diferencialni diagnostika
roztrousené sklerdzy. Neurol. praxi. 2012;13(2):6-8.

MUDr. Darina Petrleni¢ovd, PhD.
Centrum pre lie¢bu sclerosis multiplex
2. neurologickd klinika LF UK a UNB
Limbovd 5, 833 05 Bratislava
darina.petrlenicova@gmail.com




