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Uvod

Sclerosis multiplex (SM) je progre-
sivne a invalidizujace neurodegenerativ-
ne ochorenie, ktoré ma heterogénne pri-
¢iny a postihuje predovSetkym mladych
dospelych. Napriek vyznamnému tera-
peutickému pokroku v prevencii relapsov
maju jednotlivci s SM vacsinou aj roézne
dal$ie priznaky, ako je tinava, spasticita,
depresia, tazkosti s chdédzou a rovnova-
hou a sexualne problémy. Tieto priznaky
mozu interferovat s kazdodennymi ¢in-
nostami a maji negativny dopad na kva-
litu Zivota. Pri hodnoteni stavu ochorenia
lekari ¢asto ignorujt viaceré symptomy
SM a nie vZdy ich povaZuju za spojené
so zakladnym ochorenim. Lie¢ba pri-
znakov SM sa zameriava na ich elimina-
ciu alebo zmiernenie s cielom zlepSenia
kvality zZivota postihnutych pacientov.
V ¢lanku sa snazime preskiimat vybra-
na literattru o priznakoch SM a zhrntt
moznosti lie¢by na ich zmiernenie.

Priznaky a ich manazment

Obraz okolnosti a priznakov, ktoré
mozu mat vplyv na pacientov s SM, je
velmi komplexny. DoleZité je uvedomit si,
Ze tieto priznaky Casto spolu stvisia a st
vzajomne prepojené. Napriklad problémy
s mo¢ovym mechtirom mézu mat nega-
tivny vplyv na spanok. Zla kvalita spanku
sposobuje tinavu. Unava negativne vplyva
na kognitivne funkcie. Pripadne, spas-
ticita moze zhorsit funkciu mocového
mechtra a fyzicka aktivitu.

Viac ako 50 % pacientov s SM
medzi najcastejSie priznaky zaraduje
spasticitu, tinavu a poruchy mocového
mechtra. Pritom asi u polovice z tych-
to pacientov vac¢sina zo spominanych

priznakov zostala bez lie¢by. Ukazalo
sa to hlavne pri tinave a kognitivnych
poruchach, pri ktorych bola miera liecby
len 20 %. Z toho vyplyva, Ze priznaky pri
SM je potrebné zvladnut integrovane,
komplexnej$im pristupom starostlivosti,
spolu s manazmentom akutnych relapsov
a stcasne s pouzitim terapie modifikuja-
cejochorenie (DMT) na oddialenie prog-
resie ochorenia (Ziemssen, 2011).

Prichod novych DMT liekov ra-
dikalne zmenil manaZzment pacien-
tov s SM, ¢o malo za nasledok dlhSsie
prezivanie pacientov bez vyrazného
zhorSovania funkéného zneschopne-
nia. Spravny manazment priznakov SM
zvySuje pohodu pacienta rovnako ako
uc¢inna DMT liecba.

Unava

Unava sa definuje ako ,pocit fy-
zickej tnavy a nedostatok energie od-
liSny od smutku alebo slabosti* alebo,
v SirSom ponimani, ako ,subjektivny
nedostatok vnimanej fyzickej a/alebo
duSevnej energie, ktory jednotlivec vni-
ma ako zasahovanie do obvyklych alebo
Zelanych aktivit“ (Lapierre a Hum, 2007;
Krupp et al., 1988).

Unava je velmi ¢astym sympto-
mom SM a vyskytuje sa u 65 % az 97 %
pacientov. Takmer tretina pacientov
udava Gnavu ako najviac zneschopriu-
jaci priznak. Symptomy Gnavy st vy-
raznejSie popoludni, zhorSuja sa teplom
(Uhthoffov fenomén) a maja negativny
dopad na kvalitu zivota. Na zistovanie
Gnavy u pacientov sa pouZiva niekolko
skal, napr.: Fatigue Severity Scale (FSS)
alebo Modified Fatigue Impact Scale
(MFIS).

Patofyzioldgia Gnavy pri SM

Primarna dnava

Pri¢ina nie je znama, predpoklada
sa vplyv pro-zapalovych cytokinov (vra-
tane INF-y, TNF-a a IL-1, IL-6, IL-10), po-
rucha v hypotalamo-hypofyzarnom sys-
téme, porucha axoénov, atrofia mozgovej
kory, lézie v mozgu, ktoré zahrmaja siva
hmotu, a zvy$ena aktivacia nervovych ob-
vodov so zvySenou nervovou excitabilitou.

Unava ako sekundarny symptom

Z tohto pohladu rozliSujeme tina-
vu spdsobent komorbiditami (napr. ané-
mia, porucha §titnej zlazy), depresiami,
nedostato¢nym spankom, motorickym
postihnutim alebo neziaducim G¢inkom
liekov (Toosy, 2014).

Farmakologicka liecba unavy
Pozri tabul'ku 1.

Nefarmakologicka liecbha unavy

- Pravidelné cvicenie - pacienti vo ve-
ku 18 az 64 rokov s miernym alebo
strednym postihnutim by mali cvi¢it
minimalne 30 mintt 2-krat tyZzdenne

- Fyzioterapia

- Chladiace techniky - konzumacie
studenych napojov alebo chladiaca
vesta na znizenie telesnej teploty

- Konzervacia energie (zjednodu$enie
prace, ergonomické pomdcky)

- Psychologicka liecba

- Liec¢ba pricin inavy

Poruchy kognicie

Kognitivne poruchy sa vyskytuju
u 43 az 70 % pacientov s SM. Poruchy
kognicie sa mozu prejavit kedykolvek

Neuroldgia pre prax | 2020;21(6) | www.solen.sk



Odborné podujatia

429

pocas trvania ochorenia, priCom a ne-
korelujt s fyzickym postihnutim. Nalezy
MRI pri kognitivhom deficite zahfnaju
kortikalne plaky a redukciu objemu si-
vej hmoty. Plaky bielej hmoty nekoreluji
dobre s kognitivhym deficitom (Rocca
et al., 2015).

Rizikové faktory kognitivnych po-
rach zahrnuja:
- muzské pohlavie,
- progresivnu formu ochorenia,
- nizku Groven vzdelania,
- atrofia sivej kory,
- skory vek pri nastupe SM,
- vySsivek.

Farmakoterapia kognitivnych
poruch
e Ucinna DMT lie¢ba ako prevencia
kognitivnych porach
» Latky stimulujice pozornost a redu-
kujtce kognitivnu itnavu
- amantadin, metylfenidat, amfeta-
min, modafinil
* Inhibitory acetylcholinesterazy (po-
uzivané v liecbe Alzheimerovej cho-
roby)
- donepezil - zlepSuje paméitové
funkcie, najma verbalne ucenie
a pamét, ale aj bdelost a vykonné
funkcie
- rivastigmin
* Antagonista NMDA receptora
- memantin
» Liecba ostatnych priznakov, ktoré
ovplyvnujt kogniciu, napr. depre-
sia, tzkost, bolest, inava a poruchy
spanku

Kognitivna rehabilitacia
- Individualny lie¢ebny plan zamerany
na pacienta, ktory aktivne zapéja le-
karsky tim a pacienta
- Tréning zachovanych funkecii,
vypracovanie stratégii na kom-
penzaciu deficitu a intenzivny
tréning poruSenych kognitivnych
funkcii
- Cielom kognitivnej rehabilitacie je
predovsetkym (Henze, Rieckman,
Toyka, 2006):
- zvySenie pamdti
- zlepSenie pracovnej pamiditi
- zlepSenie pozornosti
- zlepSenie okamzitej verbadlnej pa-
mati

Tab. 1. Farmakologicka lie¢ba unavy*

Latka Mozny icinok Odporucana davka Neziaduce ucinky
Amantadin antagonista N-methyl-D- 200 mg denne rozdelend do | poruchy spanku, motoricky
aspartatu (NMDA) dvoch ddvok (100 mg rdno a | a duSevny nepokoj
monoaminergicky, 100 mg na poludnie), aby sa | (rozruSenie), zadrzanie
cholinergicky a glutamatovy | zabranilo ruSeniu spanku mocCu u pacientov so
Ucinok na CNS zvacsSenou prostatou
Modafinil stimuldcia CNS 100 - 300 mg nepokoj, strata chuti do
(max. 400 mg) jedla, nespavost, tzkost,
tachykardia, GIT tazkosti
Pemolin stimuldcia CNS 20 mg (max. 60 mg) nespavost, podrdzdenost,
anorexia, Ubytok vahy,
tremor
Aminopyridin | blokuje K-kanaly, predlzuje 5mg jedenkrdt denne az 10 | parestézia, zavraty,
akény potencial a tym -20mgTID (max. 60 mg) | epileptické zachvaty,
zvySuje uvolfiovanie zkost, nespavost, nauzea
neurotransmiterov
v neuromuskularnych spojoch

*Ziadne lieky nemaju indikdciu na liecbu dnavy pri SM, off-label pouZitie vychddza z klinickych skusenosti

(Crayton, 2004, Toosy, 2074).

Spasticita a poruchy pohybu

Spasticita je zvySenie svalové-
ho tonusu. Zavisi od rychlosti preno-
su signalu. M6ze byt generalizovana
alebo lokalizovana. Spasticitu pri SM
sposobuje axonalna degradacia s po-
Skodenim funkcie, pripadne kombinacia
s demyeliniza¢nymi plakmi v $pecific-
kych zostupnych drahach. Nasledne
dochadza k naru$eniu inhibi¢nych drah
interneuronalnej miechovej oblasti, ¢o
ma za nasledok predovsetkym slabost
fyziologickych flexorovych svalov, zvy-
¢ajne so zvySenym (,spastickym*) sva-
lovym tonusom a zniZenou obratnostou
zapojenych svalov. Stuhnutost a kfce
st casté v kvadricepse, hamstringoch
a svaloch lytok. MozZe sa zhorsit vply-
vom exacerbacie SM, pridruZzenej in-
fekcie alebo inych drazdivych stimulov.
Mierna spasticita nevyzaduje liecbu
a moéze byt prospesna (Fernandez, et
al., 2020).

Farmakoterapia spasticity

Baklofén

* Baklofén je latka chemicky podobna
inhibi¢cnému neurotransmiteru
kyseliny gamma-aminomaslovej (GABA)

* Potlaca prenos reflexu v mieche sti-
mulaciou GABA receptorov

+ Startovacia davka 5 mg 3-krat denne,
maximalne 100 mg denne, pri intra-
tekalnom podani sa uzivaju davky
stokrat mensSie ako pri peroralnom
podani

Gabapentin
Znizuje hladinu glutamatu uvol-
neného z presynaptickych zakon-
¢eni
BeZne sa predpisuje na lieCbu neuro-
patickej bolesti
Davka od 300 mg denne do 300 - 400
mg 3-krat denne (max. 1,2 g 3-krat
denne)

Tizanidin
Imidazolinovy derivat, agonista cen-
tralnych a2-adrenoreceptorov mie-
chy
ZniZuje uvolnovanie excita¢nych
aminokyselin ako glutamat a aspartat
z miechovych interneurénov
Startovacia davka 2 mg, maximélna
davka 36 mg rozdelena do 3 az 4 den-
nych davok

Dantrolén

Ué¢inkuje priamo na kontrakény me-
chanizmus kostrovych svalov
Znizuje silu kontrakcie kostrovych
svalov bez vplyvu na nervové drahy
a neuromuskuldrne spojenie

Davka 75 mg 3-krat denne, maximal-
na davka 100 mg 4-krat denne

Benzodiazepiny (diazepam/
klonazepam)
Zvysuju cestu spinalneho inhibitora
pomocou GABA sprostredkovaného
otvarania chloridového kanala
Potlac¢aju senzorické impulzy zo
svalovych a koZnych receptorov
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a tym inhibujt drahy zavislé od ex-
citacie

* Diazepam - 5 az 60 mg denne rozde-
leny do viacerych davok

* Klonazepam - 0,25 mg az 2 mg denne

(Toosy et al., 2014)

Poruchy chodze

58 % pacientov udava problém
v niektorom aspekte pohyblivosti uz
v prvom roku po diagnéze SM. AZ 93 %
pacientov udava problém s pohyblivos-
tou pocas 10 rokov od zistenia diagnézy
SM. 70 % pacientov s poruchou chddze
uvadza, Ze je to najnarocnejsia stranka
SM (Soyuer et al., 2006; van Asch, 2011;
LaRocca, 2011).

Liecba portch chodze

fampridinom

Fampridin je jedinym liekom
schvalenym na liecbu portch chédze
pri SM, ktora sa méze sibezne poda-
vat s ostatnymi DMT liekmi. MoZno ho
pouzit aj pri fyzioterapii a inej sympto-
matickej liecbe u pacientov s kazdym
typom SM.

Fampridin je indikovany pre:
* dospelych pacientov s EDSS 4 az 7

a) Pacienti s poruchou chdédze -
fampridin moze zlepsit schopnost
chodze, prekonant vzdialenost
alebo rychlost chodze.

b) Pacienti so zavaznou poruchou
funkcie hornych koncatin - fam-
pridin mdze vyrazne zlepSit funk-
ciu hornych koncatin.

* dospelych pacientov so zavaznej$im
zneschopnenim
Pacienti na invalidnom voziku -
zlepSenim funkcie neurénu sa
moze zjednodusit a zefektivnit
pouzivanie invalidného vozika.
Jasna komunikacia medzi pacien-
tom a oSetrujicim lekarom nastavi real-
ne ocakavanie pacienta. Pocas klinickych
stadii ~38 % pacientov zaznamenalo
pretrvavajice zvysenie rychlosti chodze
(Albrecht e al., 2018).

Poruchy mocového mechiira

U pacientov s SM sa casto vy-
skytuja dysfunkcie mocového mecht-
ra. Predpoklada sa, Ze priznaky mo-
¢ového mechura st nasledkom hlavne
miechovej patologie pri preruseni spo-

Tab. 2. Manazment pacienta s poruchami mocového mechura

Odporicana uprava
Zivotného Stylu

Prijem tekutin

1,5az 2 1 denne, individuéine, aby sa vyhlo zapche

vyhnlt sa kofeinu, alkoholu, perlivym nédpojom a velkym objemom
citrusovych napojov, ktoré alkalizuju mo¢ a spdsobuju predispoziciu zapalov

obmedzit prisun tekutin 2 hodiny pred spanim

Planovanie vyprazdiovania

napr. kazdé 1,5 az 2 hodiny

ZniZenie hmotnosti

chirurgické znizenie hmotnosti alebo iné konzervativne pristupy znizuju
problémy mocovej inkontinencie

Zvazit individudlne potreby

pohyblivost, pouZitie vozika atd.

Fyzicka aktivita

pontknut vhodnu fyzickd aktivitu (napr. posilfiovanie panvového dna)
pacientom s miernym zneschopnenim

tréning ovladania moc¢ového mechdra, u pacientov s hyperaktivnym mocovym
mechurom postupné zadrziavanie mocu po¢as narastajiceho ¢asu

najlepSie naplanovanad a pod dozorom fyzioterapeuta

Tab. 3. Farmakoterapia pri poruchach mocového mechura (Fowler et al., 2009)

Lieky
Anticholinergika oxybutinin: 2,5 mg 3-krét denne, | vhodné sledovat neziaduce Ucinky
) tolterodin, max. 20 mg denne v rozdelenych lie¢ba anticholinergikami moze zvysit
* Oxybutynin davkach ) riziko rozvoja demencie
« propiverin tolterodin: 2 mg 3-krat denne
propiverin: max. 15 mg 4-krat
denne
Tricyklické doplnkova lie¢ha k anticholinergickej liecbe

antidepresiva
« imipramin, amytriptylin,
nortriptylin

pomaha zlepSovat Gcinok u pacientoy,
ktori neodpovedaji na monoterapiu
anticholinergikami

Dezmopresin
analdg antidiuretického
horménu

pouZiva sa u pacientov s SM pri ¢astom
dennom moceni a nocnej polyurii

pouzivat opatrne u star$ich pacientov
pre riziko edému noh, hyponatriémie
a kongestivneho zlyhania srdca

Injekcia botulotoxinu A

jenia medzi pontinnymi a sakralnymi
centrami mocenia. V désledku toho
koexistuju dalSie priznaky stivisiace
s poruSenim miechy, napr. pyramido-
vé priznaky ako spasticita a parézy,
senzorické priznaky, myelopaticka
bolest alebo sexualna a ¢revna dys-
funkcia. Priznaky mocového mechura
mozu nastat ako vysledok kombinacie
nadmernej aktivity mocového mechtra
(urgentnost, frekvencia, urgentna in-
kontinencia) a neti¢innosti moc¢ového
mechura (netplné vyprazdnenie, zvys-
kovy moc¢, frekvencia). Tieto sa modzZu
komplikovat detruzor-sfinkterovou
dyssynergiou, ¢o vedie k preruSeniu
pridu mocu a netiplnému vyprazdio-
vaniu (Fowler et al., 2009).

vysokoucinnd a dobre tolerovana liecba,
moZze sposobit infekcie mocovych ciest,
krvécanie, dyzdriu, generalizovand
slabost rdk a noh, riziko retencie mocu

inhibuje presynaptické uvolfiovanie
acetylcholinu z parasympatickych nervov

Manazment pacienta

s poruchami mocového
mechdra

Uvadzame v tabulke 2.

Farmakoterapia pri poruchach
mocového mechura
Pozri tabulku 3.

Poruchy sexualnych funkcii

Ide o casty symptém SM.
Postihuje CastejSie muZov ako Zeny (75 %
verzus 50 %). Pricinou mozu byt rézne
faktory vratane SM 1ézii motorickych
a senzorickych drah v mieche, psycholo-
gické faktory, ako st sebavedomie, strach
z odmietnutia atd. Pacienti sami nemusia
spomentt poruchu sexualnej funkcie,
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preto st potrebné cielené otazky na jej

odhalenie.

Sexualne poruchy mozu byt:

- primarne - priamo sposobené de-
myelinizaciou v CNS vplyvom SM,

- sekundarne - spdsobené fyzickymi
zmenami v désledku SM (spasticita,
Gnava, porucha moc¢ového mechtra)
alebo lie¢bou, ktora méze ovplyvnit
sexualnu funkénost,

- terciarne - stvisia s psychologickymi,
socialnymi a kultGrnymi problémami,
ktoré ovplyvriuju sexualnu odpoved.

Farmakologicka liecbha
erektilnej dysfunkcie u muzov
» Sildenafil 25 mg, 50 mg, 100 mg - in-
hibuje rozpad cGMP pomocou inhi-
bicie 5-fosfodiesterazy, ¢im zvySuje
erekciu
e Vardenafil, tadalafil - novsi inhibitor
5-fosfodiesterazy s rozdielnou rych-
lostou nastupu a trvanim G¢inku
* Sublingualny apomorfin hydrochlo-
rid - agonista dopaminovych D,/D,
receptorov s t¢inkom na CNS, Starto-
vacia davka 2 mg, pri dobrej tolerancii
zvy$ena na 3 mg
* Injekénd/intrauretralna liecba
- Alprostadil (prostaglandin PGE,))
- aplikovany ako intrakavernézna
injekcia alebo intrauretralne

Farmakologicka liecbha
Zenskych sexualnych
dysfunkcif

Hormonélna liecba

* Nahradenie estrogénu - topické kré-
my s obsahom estrogénu na zvysenie
citlivosti klitorisu a zniZenie bolesti
u Zien po menopauze

*  Metyltestosterdn - v kombinacii s es-
trogénom zvysuje libido a vaginalnu
lubrikaciu

Farmakologicka liecba

* Fentolamin - neSpecificky antagonista
al a a2 receptorov, spésobuje relaxaciu
hladkého svalstva ciev

» Sildenafil - inhibuje rozpad cyklic-
kého guanozin monofosfatu (cGMP)
pomocou inhibicie 5-fosfodiesterazy
a sposobuje relaxaciu hladkého sval-
stva klitorisu a vaginy

(DasGupta a Fowler, 2003; Newsome, 2017)

Senzorické poruchy

V skorych stadiach SM senzorické
poruchy postihuji 21 az 55 % pacientov
anakoniec sa vyskytna u 52 az 86 % vSet-
kych pacientov s SM.

Senzorické poruchy mézu byt:
* negativne - necitlivost,
e pozitivne - parestézia, bolest.

Bolest sa vyskytuje priblizne u 29
az 86 % pacientov s SM. RozliSuje sa
neuropaticka, somaticka a psychogénna
bolest. Podla trvania rozliSujeme akiitnu
a chronicki bolest.

Liecba bolesti pri SM

Neuropaticka bolest
Chronicku bolest sprevadza ne-
prijemna ,paliva“ dyzestézia rak, néh
alebo trupu. Stvisi priamo s ochorenim
SM.
* Tricyklické antidepresiva
- Amitryptylin - 25 - 150 mg denne
* Antiepileptika
- Karbamazepin - 200 - 1600 mg
denne
- Gabapentin - 300 - 2400 mg den-
ne
- Lamotrigin - 200 - 400 mg denne
- Pregabalin - 150 - 600 mg denne
- Topiramat - 200 - 300 mg denne

Paroxyzymalne symptomy

Ide o velmi kratke symptomy tr-
vajtice od niekolkych sekind az po nie-
kolko minut. Vznikn(1 spontanne alebo
vplyvom senzorickej stimulacie, pohy-
bom, zmenou polohy tela alebo hyper-
ventilaciou.

Odporucit vyhybanie sa spasta-
¢om - Specifické pohyby, teplo, senzo-
ricka stimulacia. Vo vac¢§ine pripadov je
ucinnou lie¢bou karbamazepin.

Neuralgia trigeminu

Bolest vychadza z trigeminalneho
nervu. MoZe ju spdsobit demyeliniza¢ny
plak v zone vstupu nervovych korernov
alebo v drahe tegmentalneho ponsu.

Odporuca sa antikonvulzivna lie¢-
ba karbamazepinom. Odpoved na karba-
mazepin postupom casu klesa a vznika
potreba vyssich davok, ¢o zvysuje vyskyt
neZiaducich t¢inkov. Pri zniZeni odpovede
na karbamazepin mozno pridat doplnko-
v( lie¢bu baklofénom, gabapentinom (do

1600 mg denne), lamotriginom (do 400 mg
denne), topiramatom (do 300 mg denne)
alebo misoprostolom (600 mcg denne).
Pri netspechu farmakologickej
liecby v indikovanych pripadoch zvazit
chirurgickt lie¢bu, ako je termokoa-
gulacia, instalacia glycerolu do cavum
Meckeli, mikrovaskularna dekompresia.

Lhermitov priznak

Ide o elektrizujici pocit postupu-
juci dole chrbticou k noham pri ohnuti
krku. 94 % pacientov s Lhermitovym
priznakom malo nalez na MRI v oblasti
cervikalnej miechy. Odportca sa peroral-
na lie¢ba mexiletinom (derivat lidokainu)
v davke 300 az 400 mg denne.

Liecba elektromagnetickym po-
lom zniZuje axonalnu excitabilitu a redu-
kuje bolest (Henze, Rieckmann, Toyoka,
2006; Toosy, 2014; Crayton, 2004).

Zaver

Sclerosis multiplex je ochorenie,
ktoré sa prejavuje roznymi symptémami.
Tieto priznaky je potrebné identifikovat
amanazovat takym spésobom, aby sa za-
bezpecilo dosiahnutie ¢o najlepsej moznej
kvality Zivota pacienta. Mnozstvo prizna-
kov SM, ako je tinava, depresia a problé-
my s pohyblivostou, mozno G¢inne liec¢it
vhodnymi farmakologickymi alebo nefar-
makologickymi postupmi.

Nevyhnutné je v¢as a spravne
stanovit diagno6zu, zaroven zvolit liecbu,
ktora v indikovanych pripadoch pred-
pisanim liekov, ale aj primeranym vyu-
zitim stratégii inych typov liecebnych
postupov umozni vyznamne prispiet
k pohode a zlepSeniu kvality Zivota ludi
s SM. Cielom tohto prehladného ¢lanku
je zvySenie povedomia o priznakoch SM,
zdoraznenie ich ddleZitosti a v kone¢nom
dosledku pripomenutie moznosti na do-
siahnutie zlepSenia zZivota pacientov s SM.
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