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Roztrousena skleréza (RS) predstavuje nejcastéjsi demyeliniza¢ni onemocnéni centralniho nervového systému (CNS) s autoimunitni
etiologii. Zasadni Glohu v patogenezi RS hraje imunitni systém, ktery svou zanétlivou aktivitou maze postihnout kteroukoliv oblast CNS,
a tim zpUGsobit variabilni neurologické i psychiatrické pfiznaky. RS je typickym pfikladem psychoneuroimunologického onemocnéni,
které casto vyZzaduje mezioborovou spolupraci v ramci diagnostiky i Ié¢by. Pfitom pravé spravna diagnéza a véasna lécba je jedinou
prevenci trvalé invalidity u této choroby, ktera postihuje pfedeviim mladé osoby (2.-4. dekada) a ma v Ceské republice nezanedbatelnou
prevalenci 100-150/100 000 obyvatel.
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Multiple sclerosis - psychoneuroimmunological disease of the central nervous system

Multiple sclerosis (MS) presents the most frequent demyelinating disease of the central nervous system (CNS) with autoimmune ethio-
logy. Immune system plays a key role in MS pathogenesis and any CNS area can be affected by its inflammatory activity with various
neurological and psychiatric symptoms. MS is a typical example of psychoneuroimmunological disease, which often requires multi-
specialty cooperation in terms of both diagnostics and treatment (symptomatic therapy, psychiatric adverse events of MS treatment).
Precise diagnosis and early treatment is the only prevention of permanent disability in MS, the disease afflicting mainly young persons

(2nd-4th decade) with significant prevalence in the Czech Republic 100-150/100 000.
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Uvod a etiopatogeneze

Roztrousena sklerdza (RS) predstavuje chro-
nické demyeliniza¢ni onemocnénf centralniho
nervového systému (CNS). Prevalence v Ceské
republice ¢ini 100-150/100000 obyvatel (1),
jednd se tedy o nezanedbatelnou skupinu
priblizné 13 tisic pacientd, se kterymi se fada
lékarl mUze ve své praxi setkat (neurolog, psy-
chiatr, prakticky lékaf, urolog, oftalmolog atd.).
DuleZitost problematiky tohoto onemocnénije
dana i vékem pacientd (prvni priznaky RS jsou
typické ve 2.-4. dekddé) a nutnosti spravného
a rychlého pfistupu k diagnostice a 1é¢bé od
samotného pocatku. RS je sice v soucasné do-
bé nevylécitelnou chorobou, veas zahajenou
[é¢bou modernimi preparaty vsak Ize jeji prd-
béh vyznamné ovlivnit a zlepsit tak prognézu
a kvalitu Zivota mladého pacienta.

Etiopatogeneticky se jednd o autoimunitnf
onemocnéni vyvolané souhrou vnitfnich (ge-
neticky podminéna nachylnost) a vnéjsich fak-
tord (infekce, nedostatek vitaminu D, hormonalni
zmeény, kourenf aj.). Za hlavni autoantigeny, proti
kterym je u RS namiten utok imunitniho systému,
jsou povazovany antigeny centralniho myelinu
(napf. myelinovy bazicky protein MBP, proteolipid
protein PLP atd.). V loZisku zanétu se uplatiiujf
prakticky vSechny sloZky imunitniho systému

- hlavni role je klasicky pfipisovana specifickym
T-lymfocytlm, nicnéné svou dnes jiz zndmou
duleZitost majf i B-lymfocyty a pfirozend imunita
(makrofagy, NK bunky, mikroglie, komplement).
Vedle autoimunitniho zanétu je dllezitym pa-
togenetickym rysem u RS postizeni samotnych
nervovych vldken — neurodegenerace, kterd
v rlizné mife probiha od pocatku onemocnént.
U 85% pacientl onemocnéni zac¢ina tzv. prv-
ni atakou, relapsem. Jednd se o akutné vzniklé
priznaky, které odpovidaji zanétlivému lozisku
s akutni blokddou vedeni nervového vzruchu
pfislusnou drahou. Takovou prvni ataku pode-
zfelou z rozvoje RS do budoucna (soudé podle
pomocnych vysetfeni— magnetické rezonance =
MR, vysetieni mozkomisniho moku) oznacujeme
jako tzv. klinicky izolovany syndrom (CIS). Jakmile
dojde k dalsim projeviim aktivity procesu (druha
ataka, nova loZiska na MRI), hovofime o relaps-
remitentni RS (RR-RS). V této pocatecni fazi RS
hraje autoimunitni zanét dominantni Ulohu, proto
je protizanétliva lé¢ba nejefektivnéjsi.

Pokud je zanét chronicky pfitomen v CNS,
mUze vést po individudlné rizné dlouhé dobé
(5-15 let) k vycerpan( rezerv nervovych vidken,
které ¢ini 30-40%. Neurodegenerace je jev ne-
vratny, ktery se klinicky projevuje pozvolnym na-
ristem neurologického postizeni s minimalnim
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vyskytem akutnich atak, tzv. sekundarné-pro-
gresivni forma RS. V této fazi se uplatriuje zanét
v daleko mensi mife neZ u RR-RS, je ohranicen
v lé¢ebné prakticky nepostiZitelnych mistech
(byly popsany lymfatickym uzlindm podobné
struktury na meningach u pacientd se SP-RS, ob-
sahujici B-lymfocyty a plazmatické bunky, zirejmé
zodpovédné za udrzovanf chronicity zanétu (2))
a protizénétliva Ié¢ba je mnohem méné ucinna.
Schopnost oddalit pfechod do faze sekundarne-
progresivni je proto velmi dllezitym ukazatelem
pro hodnoceni efektu dostupnych léc¢ebnych pre-
paratl. Protoze neuroregeneracniléky v soucasné
dobé nejsou k dispozici, vyplyva logicky nutnost
zacit hned od samého zanétlivého pocétku RS
lécit (optimalné ve stadiu CIS), a jediné tak oddalit
pozdejsi faze nevratné neurodegenerace.

U 10% pacientt diagnostikujeme tzv. pri-
marné-progresivni RS (PP-RS) s pozvolnym
narlstem neurologického postizeni od po-
¢atku onemocnéni, bez vyskytu akutnich atak.
Patogeneticky dominuje neurodegenerace nad
zanétem, proto je efekt protizanétlivych lékd
vétsinou nedostatecny.

Asi 3% pacientd mohou mit od pocatku
pribéh RS velmi agresivni, charakterizovany
vyskytem cetnych atak, které i pfes dostatec-
nou lé¢bu zanechdvaji neurologické postizent,
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a rychle narlstd invalidita pacienta. Tato tzv.
maligni (relabujici-progreduijici) RS si proto ¢asto
vyzada adekvatné agresivnilécbu veetné expe-
rimentélnich postupd, jako je vysokodéavkovana
imunoablativni chemoterapie s naslednou pod-
porou kmenovych bunek.

Klinické projevy
a stanoveni diagnézy RS

Lozisko autoimunitniho zénétu maze vznik-
nout v kterékoliv oblasti mozku (véetné zrako-
vych nervl) a michy. Z toho vyplyvd mozna
velkd variabilita klinickych neuropsychiatric-
kych ptiznakd. Cesta k diagnéze RS je vétsinou
snadné pfi akutné vzniklém hybném postizent
u mladého pacienta (mono-, hemi-, paraparé-
za), pozornosti by vsak nemély uniknout ani
na prvni pohled méne zavazné senzitivn{ pfi-
znaky (brnénf, necitlivost, zménéné povrchové
¢iti na koncetinach, trupu ¢i obliceji, veetné
neuralgie trigeminu). Typické pro RS jsou také
poruchy zraku (vypadek v zorném poli a bolest
za bulbem u optické neuritis, diplopie u posti-
Zenf kmenovych struktur), poruchy rovnovahy
(postizeni mozecku, vestibularnich drah, zad-
nich provazcl a jejich kombinace) a poruchy
sfinkterd (urgence az inkontinence mocinebo
stolice, retence mocova s vyssi frekvenci uroin-
fektd, obstipace). Mezi ¢asté priznaky RS, které
vsak vétsinou samy o sobé zpocatku nevedou

Tabulka 1. Soucasné |écebné postupy u RR-RS

k diagnoze, patii deprese, Unava, kognitivn{
deficit @z 5% pacientl ma urcitou poruchu
kognice jiz v dobé prvnich pfiznakl onemoc-
néni — pfedevsim poruchu pracovni paméti
a pozornosti, s tézsim deficitem se setkdvame
spiSe po viceletém pribéhu choroby).
Poruchy kognice a psychiatrické pfiznaky
jsou nejcastéji dany loziskovym postizenim ¢i
atrofif frontalnich lalokd, pfipadné se podili léze
v levé oblastifasciculus arcuatus. Déle se predpo-
klada vliv zanétu na serotonergni transmisi, svj
vliv maji také depresogenni zanétlivé plsobky
(makrofdgova teorie deprese (3)), pfipadné se
mUzZe timto zpUsobem negativné podiletilécba
samotné RS (kortikosteroidy, interferon beta).
Diagndza RS je v soucasné dobé stano-
vovana pomoci McDonaldovych kritérif (revi-
dovanych v r. 2005 (4, 5)). Ta zahrnujf prikaz
diseminace procesu v prostoru (klinicky musf
byt postizeno vice systémU, nebo je pfitomno
vice lozisek na magnetické rezonanci) a pra-
kaz roztrousenosti v ¢ase (RS nenf jednorazova
zalezitost, ale ma vyvoj v Case — tedy bud se
objevujf dalsi klinické pfiznaky, nebo nova/nove
zanétem postizend aktivniloZiska na magnetické
rezonanci). Zakladnf vysetfovaci paraklinickou
metodou je v pfipadé RS magneticka rezonance
(MRI), kterd dobre zobrazuje zanétem postizené
oblasti CNS. Vysetfeni computer tomography
(CT) je nedostacujici a negativni nélez na CT dia-

gndzu RS nevylucuje. Diferencidinf diagnostika
mnohocetnych [ézi na MRI mozku je pomérné
sirokd (demyelinizace, ischemie, vaskulitida atd.),
k potvrzeni diagndzy RS proto déle standardné
patff analyza mozkomisniho moku s priikazem
zénétu intrathekdlné (v kompartmentu CNS).
Typicka je produkce imunoglobulinG tfidy 1gG
v likvoru, které pfi metodé izoelektrické fokusace
tvoff tzv. oligoklondlni pasy (OCB) v alkalické ob-
lasti elektroforetického pole (pro RS svédcindlez
2 avice pasy, které jsou pfitomny pouze v moz-
komiSnim moku a nikoli v séru). Jako dalsi, dia-
gndzu podporujici vysetfen( jsou vyuzivany
evokované potencidly (predevsim zrakové - VEP
— a somatosenzorické — SSEP), oftalmologické vy-
Setfenf (o¢ni pozadi) a imunologické vysetrent.

Lécba roztrousené sklerdézy

V1é¢bé RS Ize rozlisit Ié¢bu ataky RR-RS a dlou-
hodobou lé¢bu RR-RS s cilem sniZit pocet a zavaz-
nost atak a oddalit stadium sekundami progrese.
Pro lé¢bu RR-RS existuje Mezindrodni konsenzus
(The International Working Group for Treatment
Optimization in MS (6)), ktery doporucuje zahajent
dlouhodobé lécby léky prvni volby jiz po prvni
atace suspektni z RS (tzv. CIS). Naproti tomu pro
lécbu progresivnich stadii konsenzus neexistuje,

s peclivym hodnocenim efektu Ié¢by v optimal-
nim intervalu Sesti mésfcd tak, abychom pacienta

U¢inna latka Davka Zpisob aplikace Preparat
Lécba ataky (relapsu) methylprednisolon 3-5g/3-7dni i.v, p.o. SoluMedrol
cyklofosfamid 19 iV Endoxan
methylprednisolonacetat 80mg (+50mq) it DepoMedrol (+ Cytosar)
(+ cytosin arabinosid)
Léky prvni volby (DMD) IFN-b-1a 30ug i.m. 1xtydné Avonex
22 nebo 44 g s.C.3xtydné Rebif 22/44
IFN-b-1b 250ug s.c.obden Betaferon
glatiramer acetat 20mg s.c.denné Copaxone
Léky druhé volby natalizumab 300mg i.v.co4 tydny Tysabri
intravendzni imunoglobuliny  0,15-0,209/kg i.v.co4 tydny Flebogamma, Endobulin,
Octagam, Gammagard
azathioprin 50-100mg p.o.denné Imuran, Azaprine
metotrexat 2,5mg p.o.3x tydné Methotrexate-Lachema
mykofenolat mofetil 1-29 p.o.denné CellCept
Cytostatika cyklofosfamid 1g i.v.co4-8 tydnl Endoxan
mitoxantron 10-20mg i.v.co 4 tydny (3 més) Refador
Experimentalni terapie metotrexat 2,5g9/m? i.v.co4 tydny Methotrexate
vysokodavkovana

imunoablace s podporou
hematopoetickych
kmenovych bunék

Vysvétlivky: i.v. — intravendzné, p.o. perordlng, i.t. — intrathekdlng, i.m. — intramuskularné, s.c. — subkutanné, DMD - disease modifying drugs, IFN-b — interferon beta
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zbyte¢né dlouhodobé nevystavovalinezadoucim
ucinkdm neefektivniho léku (1). DaleZitou soucasti
lé¢by RS ve viech stadiich je Ié¢ba symptomaticka,
Casto vyzadujici Uzkou spolupréaci s Iékafi souvise-
jicich obor vcetné psychiatrie. Preskripce vsech
registrovanych modernich ékd a erudovanad péce
o pacienty s RS je v Ceské republice soustfedéna do
14 specializovanych RS center, kterd jsou k dispozici
v kazdém kraji a kam by logicky mél byt pacient
po spravném a vcasném stanoveni diagndzy RS
co nejdrive odeslan.

Lécba ataky (relapsu) RS

Ataku RS — akutné vzniklé neurologické
ptiznaky, které trvaji konstantné alespor 24 ho-
din — povazujeme za stav vyzadujici urgentnf
lécbu, protoze v zanétlivém lozisku mze byt
poskozeno az 11000 nervovych vildken na
T mm? (6). Zlaty standard stdle predstavuje me-
thylprednisolon v ddvce 3-5 gramt v pribéhu
3-7 dnl. Vzdy musi byt podchycena rizika korti-
kosteroidnf Ié¢by: ochrana zaludecni sliznice (nej-
|épe inhibitory iontové pumpy), suplementace ka-
lia, monitorace a pfipadné snizeni denni ¢i celkové
davky u rizikovych pacientll — diabetes mellitus,
arteriaIni hypertenze, ischemické choroba srde¢ni
¢i srdec¢ni arytmie. Dlezité je i znalost psychiat-
rické osobni a rodinné anamnézy, protoze vysoka
davka kortikosteroidd ma potencial indukovat
téZkou depresi i psychotickou epizodu.

Pfi nedostate¢ném efektu 5 gramt me-
thylprednisolonu nenavysujeme déle davku
kortikosteroidd, ale pfiddvéme cytostatikum
cyklofosfamid.

Lécba klinicky izolovaného
syndromu a relaps-remitentni RS
Léky prvni volby, oznacované jako léky modi-
fikujict prabéh choroby, disease modifying drugs
(DMD), zahrnujf interferon beta a glatiramer ace-
tat. Jedna se o injekeni preparaty, které si pacient
aplikuje sdm podle typu prepardtu intramusku-
[drné nebo subkutanné s frekvenci aplikace je-
denkrét tydné az jedenkrat denné. Viechny DMD
majf prokazany efekt na oddaleni rozvoje defini-
tivni diagndzy RS, pokud je jejich 1é¢ba zahajena
optiméIné ihned ve stadiu CIS (7, 8, 9). V Ceské
republice jsou vsak z ddvodd finanéni ndro¢nosti
(350-450tis. K¢ rocné) na DMD indikovéni stéle
pouze pacienti s jiz prokdzanou diagnézou RS
a urcitou aktivitou choroby (2 dokumentované
relapsy za poslednich 12 mésict nebo 3 relapsy
za poslednich 24 mésic(). Ve stadiu RR-RS majf
tyto léky statisticky stejny efekt (30-40% oproti
placebu) na snizenf klinické i MRI aktivity choroby
(10, 11,12,13, 14, 15), individudIné viak mlze byt

Obrdzek 1. MRI zobrazeni lozisek RS supraten-
toridlné

odpovidavost na lécbu velmi rozdiln a bohuzel
zatim nepfedpovéditelnd, preparat tedy volime
podle predpoklddané rychlosti ndstupu ucinku
(interferon beta — 3 mésice, glatiramer acetdt —
do 6 mésicl) a nezddoucich ucinkd. K tém patff
u vsech preparatl lokalni reakce v misté vpichu,
déle uinterferonu beta tzv. flu-like syndrom (sub-
febrilie, zimnice, cefalea, artralgie), ktery Ize vét-
sinou Uspésneé fesit podanim nesteroidnich anti-
flogistik a ma tendenci u fady pacientd postupné
odeznivat. Nutné jsou pravidelné laboratorni kon-
troly pro moznou lymfopenii, trombocytopenii
¢i hepatopatii. Interferon beta maze zpdsobit i
prohloubit depresi, proto u pacientd se zndmou
anamnézou deprese volime radéji glatiramer ace-
t4t. U tohoto Iéku kromé lokélnich reakci mlze do-
jit pfi nechténém vpichu preparatu do podkozni
cévy k celkové reakci — zrudnuti, dusnost, Uzkost.
Tato reakce vsak spontdnné a bez jakychkoliv
nésledkd odeznivéa do nékolika minut.

Pfi nedostate¢ném efektu DMD nebo pfi ne-
moznosti jejich podavani (napf. pro zavazné lokal-
ni reakce) prichazeji na fadu léky druhé volby, kam
patif natalizumab a intravendzni imunoglobuliny
(IVIG), pfipadné Iéky tfeti volby — klasickd oralnf
imunosupresiva (@zathioprin, metotrexat).

Natalizumab je monoklonéIni protildtka pro-
ti adhezivni molekule alfa-4beta-1 integrinu na
povrchu lymfocytd, kterd po navézani na svdj
cil branf autoagresivnim lymfocytlm prostoupit
hematoencefalickou bariérou a tak vstoupit do
mista zanétu v CNS. Natalizumab je podavan
intravenozné v intervalu 4 tydn(. Efekt na snizenf
poctu relapst je sice zhruba dvojnédsobny oproti
DMD (68 % - (16)), zaroven vsak lék s sebou nese
i riziko (1:8000) oportunni infekce — progresiv-
ni multifokdlni leukoencefalopatie PML, zUsté-
va proto druhou volbou uréenou pro pacienty
s vylou¢enym imunodeficitem. Lék je v tuto chvili
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Obrdzek 2. MRI zobrazeni loZiska RS v mise

v Ceské republice registrovén a je po peclivém
zvazeni moznych rizik k dispozici pro indikované
pacienty s aktivni RS.

IVIG maji podle metaanalyzy srovnatelny
efekt s DMD (17) a jsou vhodnou bezpecnou
variantou lécby pro pacienty s recidivujicimi
infekty jako spoustéci atak (Casto s protildtkovym
imunodeficitem), pro kojici matky po porodu
a Zeny planujicf graviditu.

Dalsi eskalaci 1é¢by u aktivni RS i pres dosud
uvedené lécebné pristupy jsou cytostatické re-
zimy. Nejcastéji vyuzivame cyklofosfamid (CPA)
a mitoxantron. V obou pfipadech se jedné o in-
travenodzni lécbu s nutnosti laboratornich kontrol
po kazdém podéni cytostatika. U CPA se stran
nezadoucich ucinkd zaméfujeme na urologicky
systém pro riziko hemoragické cystitis, pfi dlou-
hodobém podavani — coz se tyka predevsim
lé¢by progresivni RS — i uroepitelidlnfho tumoru
(e nutny vyssi pfisun tekutin v den aplikace,
pravidelné cytologické vysetifeni moci a jeden-
krdt ro¢né cystoskopie). U mitoxantronu je pro
jeho kardiotoxicitu stanovena kumulativni davka
100mg/m?a jsou nutné echokardiografické kon-
troly pfed, v prlibéhu a opakované i po ukoncentf
lécby. Nezanedbatelné je také riziko indukce
malignity (zejména leukémie), proto je toto cyto-
statikum urceno k lé¢bé agresivnéjsi RS.

U maligni RS s vysokou frekvenci klinic-
ky tézkych atak a s rychlym nérlstem neuro-
logického postiZzeni mezi atakami jiz v prvnich
letech choroby pfichdzi v Uvahu moZnost
experimentalni lé¢by vysokoddvkovanou
imunoablaci s naslednou podporou hema-
topoetickych kmenovych bunék (nesprévné
oznacované jako transplantace kostni dfené).
Délka trvani choroby predikuje ucinnost této
|é¢by — v prvnich péti letech choroby jesté pfi
nizsim stupni neurologického postizeni (chtze
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alesponri 100 metr(i bez opory a bez zastaven)
je moZno dosdhnou stabilizace u 61 9% pacientd
s vysoce agresivni RS v pribéhu ndasledujicich
5 let. Proto i u této lé¢by hraje cas roli, a pokud
se RS projevivelmiagresivné jiz v prvnich letech
svého pribéhu, neméla by byt oddalovana ani
tato experimentalni moznost Ié¢by.

Lécba progresivnich fazi RS

Dostupna protizanétliva lécba je v téchto
fazich RS obecné méné Ucinng, protoze zénét
jiz nehraje dominantnf{ Ulohu a pfevaZzuje neuro-
degenerace. U SP-RS byl na jejim pocatku a pfi
jesté pritomnych atakdch popsdn urcity efekt
interferonu beta. Standardné u progresivnich
forem zkousime cytostatické rezimy (CPA, mito-
xantron), IVIG, pulzy methylprednisolonu nebo
orélnfimunosupresiva. Pokud neni béhem Sesti
mésicl dosaZeno stabilizace, neni na misté ve
zvoleném lécebném rezimu pokracovat a vysta-
vovat pacienta jeho nezddoucim Ucinkdm bez
ocekdvaného efektu.

Symptomaticka lé¢ba RS

Bezesporu nej¢astéjsim psychiatrickym sym-
ptomem RS je deprese (s celozivotnim rizikem
50%). V popredi byva hlavné iritabilita a pocity
frustrace, oproti pocitlm viny, které Ize typicky
nalézt u depresivnich osob bez RS. Pacienti s RS
maji signifikantné zvysené riziko suicidalniho
chovani, v porovnani s obecnou populaci je
zvyseno dokonce 7,5krat.

V 1é¢bé deprese u RS by méla byt volena
antidepresiva s minimalnimi sedativnimi, hypo-
tenzivnimi a anticholinergnimi vedlejsimi Ucinky.
Lékem volby jsou pfedevsim SSRI (selektivnf
inhibitory zpétného vychytavani serotoninu). Pfi
chronické Unave a hypersomnii jsou indikovana
i dudinfantidepresiva SNRI (selektivniinhibitory
zpétného vychytavani serotoninu a noradre-
nalinu) — zejména venlafaxin a pfi poruchach
spanku NaSSA (dudlni antidepresiva plsobici
na noradrenalinové a serotoninové receptory) —
napf. mirtazapin.

Pro terapeutické ovlivnéni deprese u RS je
uc¢innd i psychoterapie, at uz individualIni ¢i sku-
pinova. U pacientd, kteff neodpovidaji na lécbu
antidepresivy, se ukdzala byt efektivni augmen-
tace s lithiem. U elektrokonvulzivni terapie hrozi
20% riziko vyvolani relapsu RS.

Anxietou trpi zhruba 25% pacientd s RS.
Zvysend komorbidita depresivnich a Uzkostnych
poruch u RS je spojena se zvysenym vyskytem
myslenek na sebeposkozeni, s vétsim mnoz-
stvim somatickych steskd a o poznani vétsimi
obtiZzemi v socidlni oblasti. V [é¢bé Uzkosti u RS

jsou nejvhodnéjsi variantou antidepresiva — pod-
le typu poruchy budto klasickd IMAQ (inhibitory
monoaminoidazy), nebo SSRI, SNRI.

Prevalence kognitivnich poruch u pacientd
s RS je udavana v rozmezf 40-50% se znacnou
variabilitou tiZe i typl. Nejcharakteristi¢téjsim
znakem kognitivni dysfunkce u RS je zpomaleni
rychlosti zpracovavaniinformaci. Déle je pfitomen
deficit verbalnii neverbalni pracovni paméti, ktera
je ve vztahu ke strukturdm frontalniho laloku (po-
dilejicich se predevsim na exekutivnich funkcich).
Signifikantné zhorsend byva predevsim vybav-
nost (recall) — hlavné bez pomocného podnétu.
Déle je narusena komplexni pozornost a vizual-
né prostorové schopnosti. Dobfe popsané jsou
i poruchy exekutivnich funkci, mezi néz se radi
poruchy abstraktniho a pojmového uvazovani,
resp. feSenf problémd.

Korelace mezi kognitivni poruchou a invalidi-
tou, délkou trvéania pribéhem choroby jsou bud
slabé, nebo zcela chybi. Kognitivni dysfunkce u RS
byla spojovana s mnoha MRI ukazateli cerebralni
patologie, zahrnujici regiondlnf a celkové postize-
ni bilé hmoty detekované naT1 a T2 vazenych ob-
razech, juxtakortikalni léze, regiondlni a celkovou
atrofii. Predilekéné jsou postizeny oblasti corpus
callosum, extenzivni demyelinizace postihuje rov-
néz okruhy spojujici prefrontalni a subkortikalni
oblasti. Typické pro kognitivni poruchy u RS jsou
také velké, splyvajici periventrikuldrnf léze.

Rehabilitace kognitivnich funkci sleduje
spiSe kompenzaci nez Ié¢ebny, ndpravny pfi-
stup. Cilem je zvysit pacientovo pracovni ¢i psy-
chosocidlni fungovani vyuzitim zachovanych
kompetenci. Kognitivni trénink je nezastupitelny
zejména u nepracujicich pacientl. Rozvoj kogni-
tivniho deficitu ma nemaly dopad na socidIni
status a kvalitu Zivota postizeného pacienta,
mUze problematizovat i péci o néj. Je nejvyraz-
néjsim prediktorem zaméstnanosti pacientl
s RS. Pfedbézna data naznacuji i moznosti farma-
koterapie kognitivnich poruch. Pfiznivé vysledky
pfinesly pokusy s inhibitory acetylcholinesterazy
(jako je donepezil), amantadinem a metylfeni-
datem (18). Zbyva vsak jesté urcit ekologickou
validitu téchto studi.

Razny stupen naruseni requlace emocije pfi-
tomen zhruba u 30% pacientl s RS. Lékem volby
u emocnf lability jsou opét SSRI, obzvIasté pak
fluoxetin. DalSi mozZnosti jsou stabilizétory nalady
- napf. karbamazepin, valproat ¢i gabapentin.

Obdobné farmaka je mozné pouzit iv lécbé
euforie, kterou je zapotfebi diagnostikovat jako
samostatny symptom, nikoli jako soucast bipo-
larni afektivnf poruchy. Euforii viddme asi u 2%
pacientl s RS a obvykle ve spojeni s nelé¢enou
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zakladni nemoci ¢i s jejimi pozdnimi stadii. Byl
prokazan vztah euforie a periventrikuldrnf atrofie,
|ézi frontalnich lalokd, bazélnich ganglii a ¢és-
ti limbického systému. V jeji patogenezi hraje
pravdépodobné roli preruseni fronto-limbickych
a temporo-limbickych spojd. Diky ¢asnéjsi dia-
gnostice i terapii RS je vyskyt euforie niz3f, nez
je popisovéno ve starsi literature.

Emocni inkontinence postihuje asi 10%
pacientl s RS. Obvykle rychle odpovida na malé
davky fluoxetinu ¢i levodopy (18).

Dalsim castym symptomem, ktery vyplyva
z centralniho postizeni motorické (pyramidové)
dréhy, je zvyseni svalového napéti charakteru
spasticity, kterou lé¢ime tehdy, pokud pacientovi
subjektivné ¢ini potize. Zkousime antispastika
(baklofen, tizanidin, tetrazepam, thiokolchicosid),
u lokalnf spasticity je mozna aplikace botulotoxi-
nu, u tézké spasticity s nedostate¢nym ucinkem
ordlnich antispastik je k dispozici baklofenova
pumpa s aplikaci baklofenu pfimo intrathekalné.
Samoziejmou soucasti lécby spasticity by vzdy
méla byt také cilena fyzioterapie.

Sfinkterové obtize fesi urolog v tzké spolu-
praci s neurologem podle typu a stupné poruchy
(hyperaktivita/hypoaktivita detrusoru a uretral-
niho sfinkteru, dyssynergie) — anticholinergiky,
spazmolytiky, alfa -sympatolytiky a myorelaxancii,
vzacné botulotoxinem aplikovanym do svalstva
mocového méchyre. Pfireziduu nad 100 ml, které
vyznamné zvysuje riziko infekcl mocovych cest
i poskozeni ledvin pfi vezikoureteralnim refluxu,
je na misté ¢istd intermitentni autokatetrizace.
Problém s retenci moci nikdy nefesime dlouhodo-
bym zavedenim permanentniho katetru (vysoka
frekvence uroinfektd, dekubity na sliznici). Pokud
nelze zajistit derivace modi jinak, v¢as konzultuje-
epicystostomie.

Neuropatickou bolest Ize Ié¢ebné ovlivnit
lokalni anestetickou masti nebo celkové gaba-
pentinem, karbamazepinem nebo pregabalinem
(tato antiepileptika pfipadné pfijejich nedosta-
te¢ném efektu i ozafeni gama nozem vyuzivame
i v 1é¢bé neuralgie trojklanného nervu).

Tres byva u RS bohuzel mélo ovlivnitelny.
Zkousime klonazepam, levetiracetam, risperdal,
u kterych viak vétsinou prevazi nezadouci Ucinky
jesté pfed dosazenim tfes ovliviujici davky. U téz-
kého lécebné neovlivnitelného tfesu je ke zvézeni
neurochirurgickd konzultace (hlubokd mozkova
stimulace, thalamotomie koagulac¢ni elektrodou).

Zavér
Pristup k pacientovi s roztrousenou sklero-
zou by mél v soucasné dobé zahrnovat spravnou



diagnostiku, v€asné zahajeni [é¢by, a komplexni

multidisciplindrni (tedy i psychiatrickou) péci.

Jediné tak Ize zlepsit prognozu a kvalitu Zivota
téchto mladych pacientd.
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