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1. UVOD

Roztrou$ena skler6za mozkomisni (dale RS) je zakefna choroba, ktera mate,
pfinasi pacientovi i Iékafi neustala prekvapeni a dovede zaskocit
v nejneocekavangjsi chvili. V nasi republice bohuzel neni vzacnym onemocnénim.
Jeji pfiina neni znama, takze ji nelze pfedchazet, a dosud nebyl nalezen zadny Iék,
ktery by byl schopen zcela vylécit tuto chorobu .TakZe cilem sou€asné lécby je
oddalit progresi onemocnéni, ulevit od potizi a upravit Zivotni styl, ktery je s timto
stavem spojeny. V naSi republice Zije 10 000 lidi s touto diagnézou. Kazdy ma jiny
prubeéh, jiné pfiznaky, jina postizeni, at uz trvala nebo do€asna, a kazdy se s touto
nemoci jinak vyrovnava. RoztrouSena skleréza vazné ovliviiuje pacientlyv zZivot a
dokonce muze zaujimat v zivoté postizeného dominantni postaveni, coz vede k

naprosté pfemeéné Zivotniho stylu.

V dnesni dobé nema spousta lidi o této nemoci ani ponéti. Setkala jsem se
s pfipady, kdy lidé toto onemocnéni ztotozriovali se stafeckou skler6zou spojenou se
zapominanim. Proto bych rada ve své bakalarské praci tuto nemoc véem pfibliZila,

seznamila s moznymi pfiCinami, pfiznaky, markery a patofyziologii RS.

Vybrala jsem si toto téma také proto, Ze mam s touto nemoci zkuSenosti, v roce

2001 mi ji Iékafi diagnostikovali....



2. Struény prehled fyziologie imunitniho a nervového systému

ve vztahu k RSM
2.1. Centralni nervovy systém

2.1.1 Neuron

Zakladni soucasti jsou nervové buriky (neurony). Nervova burika se sklada
z téla bunky a z vyb&zkl — dendritd a axonud. Télo (soma ) nervové buriky je mistem
syntézy témér vSech neuronalnich enzymd, strukturalnich proteini, membranovych
stavebnich dili, organel a nékterych chemickych poslu.
Nervova burika ma pouze jeden axon, nejcastéji nékolik milimetrd, ale i 1 m. Axony
dalezitych neuron( jsou obaleny myelinem. Ne vS§echna nervova vlakna jsou
myelinizovana, protoze myelin je naro¢ny na prostor. Proto jsou myelinové pochvy
jen kolem téch axon, které musi vést vzruchy rychle, napf. ke svalim. Vzruch se
nepohybuje po jejich povrchu kousek po kousku, ale pfeskakuje po zarezech
v myelinu (Ranvierovy zarezy), které jsou od sebe vzdaleny asi 2 mm. Axony fidici
napf. vnitfni organy tak rychlé byt nemusi, proto jsou nemyelinizované.
Misto odstupu axonu z téla buriky (axonovy hrbolek) je mistem vzniku akéniho
potencialu. Konec axonu je rozvétveny a predstavuje presynaptické ¢asti spojeni
nervoveé bunky s dalSi bunkou (synapticky knoflik ). Dendrity se mnohonasobné vétvi,

aby tak mnozstvi pfijimanych informaci bylo co nejvétsi. [9]
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obr.1.Neuron

zdroj: http://scienceblogs.com/purepedantry/upload/2006/07/neuron.JPG



Neurony jsou buriky specializované na pfijimani a odesilani signalu. To je
zajiStovano schopnosti neuronu vést vzruch a ovliviiovat druhy neuron v mistech
synapse. Ukolem synapsi je pfeménit elektricky signal z presynaptického konce
jedné burniky na chemicky signal, ktery je vyvola podrazdéni nasledujici
postsynaptické buriky. Synapse se skladaji z presynaptické a postsynaptické
membrany a 10-20 mm Siroké Stérbiny, do niz je uvolfiovan neurotransmiter. Ten se
vaze na postsynaptické receptory. Receptorové transdukéni mechanismy rozhoduji o
tom, zda bude pfenesen excitaéni nebo inhibi¢ni signal. Bézné excitaéni synapse
operuji s iontovymi kanaly, které propoustsji ionty ( K*, Na*, Ca?*). Ma-li signél
preneseny na dalSi buriku synapsi zpusobit excitaci, dojde na postsynaptické
membrané ke vstupu kationt ( K*, Na*, Ca?") a tim jeji depolarizaci. Ma-li se odehrat
inhibice, oteviou se chloridové kanalky na postsynaptické membrané a ta je
prechodné hyperpolarizovana v disledku difuze Cl ~ iontl do cytoplasmy. Jestlize
zmény membranoveého potencialu dosahnou prahu alespon -55 mV, vybavi se

v axonovem hrbolku akéni potencial, ktery pobézi dale axonem.

Extracelularni tekutina ma vysokou koncentraci iontd sodiku a nizkou koncentraci
draslikovych iontd, v cytoplasmé buriky je tomu naopak. Vétsi mnozstvi sodikovych
iontd muze dovnitf jen na podkladé elektrického vzruchu, kdy také dochazi ke ztraté
vnitiniho K*. To je pak vyrovnano sodikovou pumpou, ktera pouziva energii z ATP
aby vratila ionty do puvodniho stavu. BEéhem excitace na podnét dochazi k redukci
membranového potencialu, membrana je depolarizovana. Pfi sniZzeni hodnoty
membranového potencidlu o 10 — 15 mV dochazi pfi prahové hodnoté k otevieni
napétim fizenych Na® kanalk(i axonalni membrany a Na* putuji z vn&jsku dovnitf.
Tato zména se nazyva akéni potencial. Jakmile vznikne, propaguje se podél

membrany lokalnimi okruhy elektrického proudu, které oteviraji vedlejsi Na* kanaly.

[9]

2.1.2. Astrocyty

Fibrilarni astrocyty nachazime v bilé hmoté, plasmatické v Sedé hmoté. Fibrilarni
astrocyty se mnozi po poranéni v rané a odklizeji zni¢ené neurony. Pomahaji vytvofrit
vazivovou jizvu. V poslednich letech pfibyvaji dikazy o u€asti astrocytt na regulaci
imunitnich aktivit v CNS. Nebylo ale zatim prok&zano, Ze by byly schopny byt

plnohodnotnou antigen-prezentujici burikou. [9, 10]



2.1.3. Oligodendrocyty

Jedna se o malé buriky jen s nékolika vyb&zky, pfevazné se vyskytujici v bilé hmoté
CNS. Hlavni funkci je tvorba myelinové pochvy okolo axonu nervové bunky, v

perifernim nervovém systému maji tuto ulohu Schwannovy buriky. [9]

2.1.4. Mikroglie

Klidova mikroglie je protahla, témér bipolarni burika s ostnatymi vybézky mirné
Clenitymi na konci, jadro je velké. Ma schopnost prezentovat antigen a uskutecnovat
imunofagocytézu. BEhem tkafiového poskozeni traumatem i zanétem se mikroglie
méni z klidové na aktivovanou, ziskava ameéboidni tvar a schopnost fagocytozy a
mulze migrovat do mista Iéze, kde je rozpadla tkan. Stava se tak z ni bunka
metabolicky aktivni, ktera produkuje fadu protizanétlivych latek. Rada z nich je pfimo
toxicka vi&i myelinu a oligodendroglii. [9]

2.1.5. Myelin

Jak oligodendrocyty v CNS, tak Schwannovy buriky v perifernim nervovém
systému (PNS) vytvareji myelin tim, Ze obaluji axon svymi vyb&Zky a vytvareji tak
hustou laminérni strukturu z lipidd a membranovych proteind. Myelin je uspofadan do

segmentl oddélenych Ranvierovymi zarezy [9]

obr.2.astrocyt obr.3. Nervova buiika obklopena oligodendrocyty.).

zdroj:_http://www.kalimedia.de/111Bilder/Astrocyt.gif ~ Dobfe viditelna jsou pouze jejich jadra (oznaéena Sipkou)

zdroj: http://www.osel.cz/soubory/399/1.jpg


http://www.kalimedia.de/111Bilder/Astrocyt.gif�
http://www.osel.cz/soubory/399/1.jpg�

2.2. Imunitni systém

Imunita ¢lovéka slouzi k tomu, aby jeho organismus dokazal rozpoznat cizi a
organismu vlastni antigeny. Primarni roli imunity je chranit organismus pfed zevnimi
Skodlivinami, zprostfedkovat ochranu proti infekci, a tim umoznit Zivot slozitého
organismu ve vnéjSim prostifedi, umoznovat mu kontrolu a adaptaci na ostatni Zivé
organismy. DalSi dileZitou roli imunitniho systému je udrzovani antigenni
homeostazy organismu. To se déje eliminaci bunék, které organismus rozpoznava
jako cizi (opotfebované, odumielé nebo nadorové bunky). DalSi velmi dulezitou
funkci imunity je autotolerance — imunitni systém rozpoznava vlastni tkané

organismu a udrzuje toleranci vac&i nim. [8]

2.2.1. Antigen

Antigeny jsou dnes definovany nejen ve vztahu k protilatkdm, ale obecnéji jako
objekty, vici nimz vznika v téle imunitni reakce. Mezi nejpocetnéjsi a nejrozmanitéjsi
antigeny patii mikroorganismy, zejména ty, které Ziji na povrchu sliznic a kuze.
Hlavnim rysem antigenu je jeho cizorodost. Aby latka mohla vyvolat imunitni
odpovéd musi mit dostateéné velkou molekulu. Rada cizorodych latek neni
imunogenni (etanol, nikotin,sacharin,..). Jde totiz o latky nizkomolekularni nebo o
latky, které se pred vlastnim vstfebavanim na nizkomolekularni rozlozi (Skrob a
bilkoviny v potravé). Ani cizorodé a sou€asné vysokomolekularni latky nemusi byt
imunogenni, pokud nemaji dostate¢né rigidni a stalou strukturu (napf.

vysokomolekularni dextrany €i Zelatina) [15]

2.2.2 Specificka imunitni reakce

Jde o ziskanou imunitu. Chrani organismus v prvnich hodinach a dnech po invazi
infekce, nebo ji alespon omezuje. Mechanismy ucinkuji cilené a presné proti
jednotlivym patogennim Ciniteldm. Tato sloZka imunity je vyvojové mladSi a je

vybavena imunologickou paméti. [15]



2.2.2.1.Humoraln{ imunita

Uplatiuji se zde B-lymfocyty. Opoustéji kostni dien a zlstavaji az po setkani

s antigenem v lymfatické tkani. Toto setkani se uskutec¢riuje pomoci makrofaga, ktery
cizorodou Castici fagocytuje, Castecné stravi a okamzité nabidne lymfocytim. Tim
dochazi k aktivaci lymfocytu a nasledné pfeméné na plasmatickou buriku, ktera
produkuje protilatky. Tento déj nazyvame primarni odpovédi. Nékteré lymfocyty se
nepfeménuji na plasmatické bunky, vytvareji se z nich pamétoveé bunky, které
cirkuluji v téle, vstupuji do lymfatickych tkani, kde zGstavaiji spici. Jakmile se vSak
setkaji s timtéz antigenem, rychle reaguji a zacnou produkovat velké mnozstvi
protilatek. Tento d&j oznaCujeme jako sekundarni odpovéd nebo-li imunologickou
pamét. [15]

2.2.2.2. Bunééna imunita

Bunécnou imunitu zajistuji T-lymfocyty, které jsou vyznamné proti infekcim. T-
lymfocyty neprodukuji protilatky, ale po aktivaci s antigenem se déli a diferencuji se
ve vysoce specializované efektorové bunky jako jsou cytotoxické lymfocyty (Tc),
které niCi buniky posSkozené viry a pfi transplantacich jsou pfi€inou vypuzeni
transplantatu. Pomocné lymfocyty (Th) stimuluji B-lymfocyty a Tc-lymfocyty jakmile
se Th setka s antigenem. Th mobilizuje B-lymfocyty k tvorbé protilatek a Tc

k €innosti. Posledni jsou supresorové lymfocyty (Ts), které tlumi aktivitu Th-lymfocytl

a B-lymfocytl. Jsou vyznamné pfi transplantacich. [15]

2.2.3. Nespecificka imunita

Jde o vrozenou, pfirozenou schopnost organismu rychle reagovat proti cizorodym
mikroorganismim. Postrada schopnost pfimého rozpoznani antigenu, ucinkuje dfive
nez se vytvofi protilatky na rozpoznany antigen. Je vyvojové starSi a nema
imunologickou pamét. Jako obrana zde slouzi bariéry jako kiize a sliznice, kyselé pH

Zaludku, fagocyty, které pohlcuji cizorody material, ...[15]



3.Co je RS?

Slovo "skleréza" pochazi z feckého skleros, coz znamena "tuhy" (tam, kde odezni
zanét se postizena tkan zjizvi). Roztrousena proto, Zze v CNS vytvafi porliznu
roztrousena zanétliva loziska, zvana téz plaky nebo léze. Predilekéni postizeni je
vétSinou kolem mozkovych komor, v corpus callosum, které spojuje ob& hemisféry,
v mozkovém kmeni a bilé hmoté& michy. Tato demyeliniza¢ni loZziska maiji riznou
velikost, nékolik milimetrd az centimetr. Dochazi v nich k rozpadu myelinovych
pochev. Imunitni systém povaZzuje myelin za organismu cizi, tudiz Skodlivy, a nici jej.
Jakmile je myelinova pochva zni€ena chorobnym procesem, neni vlakno po dobu
nékolika dnl vibec vést vzruch, dochazi k bloku vedeni. Déje se tak proto, Ze na
obnazeném vlakné nejsou sodikoveé a draslikové kanalky (u myelinizovaného vliakna
jsou umistény v zarezech), kterymi bézi vzruch. Trva nékolik dnl, nez se rozprostifou
po obnazeném vilaknu a obnovi funkci vlakna. Myelin maze byt dotvofen, pokud
nebyly zni€eny buriky, které ho v téle vytvareji. Znovuobnoveny myelin neni jiz tak
silny a zarezy jsou bliz u sebe, takze vedeni impulsU je sice obnoveno, ale je
pomalejsi. Hlavnim problémem je pfedevsim destrukce axonu v plakach-
neurodegenerace. Axony se trhaji, pfi jejich velké ztraté muze dojit i k poSkozeni
funkce. M(iZe se roztrhnout az 11.000 vidken na 1 mm®. V&echny nervové drahy

v téle jsou jistény vétSim mnozstvim vliaken, nez je pro normalni funkci potfeba. Proto
az po jejich vyznamné ztraté ztstanou po atakach trvalé nasledky.

Histopatologicky se v loZiskach objevuji T-lymfocyty, B-lymfocyty i mikrofagy,
Autoagresivni T lymfocyty, které jsou povazovany za iniciatory nemoci a které
rozpoznavaji myelinové antigeny, jsou nachazeny v periferni krvi i zdravych jedincu,
liSi se v8ak schopnosti aktivace na podnét.Tyto lymfocyty jsou po pomnozeni na
dalSi aktivaéni podmét schopny v téle vyhledat cilovy organ — nositele antigenu, pro
néjz jsou specifické. PfekraCuji hematoencefalickou bariéru pomoci produkce
cytokinu. [21, 9]
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4. Pricéiny onemocnéni

V soucCasné dobé je vSeobecné akceptovana teorie, Ze roztrousena skleréza je
autoimunitni onemocnéni, pfi kterém naruseny imunitni systém organismu napada

vlastni nervovou tkan. Co v8ak tuto reakci vyvolava, neni dosud znamo.

Na spusténi tohoto utoku se podili mnoho raznych faktoru:

4.1 Faktory zevniho prostredi

Aktualné prevazuje hypotéza, Ze patologicka imunitni reakce je spusténa snad
faktory zevniho prostfedi (blize neurCené, napf. virovou infekci) a napada CNS

jedincq, ktefi jsou pro takové imunitni reakce geneticky vnimavi.

Mezi viry, které RS mohou spustit, se zafazuje napf.zvifeci virus — psinka.
Oblasti s nejhojnéjsim vyskytem RS se kryji s oblastmi Casté existence psinky. Na
jihu USA | kde je RS méné , Ziji psi primarné vice venku, v teplejSim klimatu neni tak

uzky kontakt zvifat s domacnosti jako na severu USA, kde je naopak RS hodné.

Mezi dalSi “spoustéci“ viry RS patfi napf. virus spalni¢ek, zardének, planych nestovic,
Epsteina- Barrové a dalSi . Existuje i nazor, Zze RS muze byt spojena se zatim
neznamym virem s prodlouzenou inkubacni dobou, ktery by Clovék ziskal v détstvi.
Obcas se totiz objevuji zpravy, Ze urcité typy vird se podafilo identifikovat pfi
mikroskopické prohlidce tkani osob postizenych RS. Tyto zpravy ale nebyly nasledné

potvrzeny.

Lékafi pfedpokladaiji, Ze v oblastech s vysokym znecisténim maji obyvatelé
narusenou obranyschopnost organismu, tudiz vice nachylnou ke ,zmateni“ a zvrhnuti

se v autoagresivni chovani.

4.2. .Genetické predispozice

Pfedpoklada se nejméné 19 genu vnimavych vuci RS.
V genetické informaci vznika mnoho preklepd, fada z nich je automaticky opravena,

nékteré chyby (mutace, polymorfismy) zlstavaji. Pokud vznikne chyba v zasadnim
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misté kapitoly a zméni se tim jeji smysl, muze i jediny takovy preklep vést ke vzniku
choroby. RS patfi mezi polygenni onemocnéni. K rozvoji téchto chorob je tfeba
mutaci v nékolika genech navic ve spoijitosti s vlivy zevniho prostfedi.

Dédi¢nost neni klasicka mendelovska, pfesto je dnes jasné jen to, ze RS se
vyskytuje €astéji u pfibuznych pacientl nez v ostatni populaci. Nejcastéji jsou

postizeni sourozenci. Riziko je ovlivnéno pohlavim. [2, 19]

4 3. Stres

Castou priginou je traumaticky stres. P¥ili§ Sasty stres neprospiva nikomu, ale
je pro nas zvlasté Skodlivy, mame-li roztrousenou sklerézu. Ve studii u pacientu s
roztrouSenou sklerézou bylo zjisténo spojeni mezi Cetnosti stresogennich podnétl a

rozsahem nervoveého posSkozeni mozku. [18]

4.4  Cévni teorie

Tato teorie stavi na intimnim vztahu sklerotickych plak k drobnym kapilaram,
k uspofadani kolem cév. Uvnitf Zilnich vétévek byly nalézany riizné trombotické
zmény, mikrouzavéry, napf.tukové. Pozornost byla vénovana stavu cévnich stén,
pritomnost spazmul, zmé&nam krevni srazlivosti. Zanétlivé Zilni opouzdfeni na ocni

sitnici nachazime u 15 az 20% €asné a aktivni formy RS. [7]

4.5. Porucha metabolismu tukd

Zde se sleduji poméry ve skladbé tuk, v prvé fadé podle zastoupeni tzv.nezbytnych
(esencialnich) nenasycenych mastnych kyselin (linolové, linoleové a arachidonove),
zvanych téz vitamin F. Uvedené kyseliny napf.chranily pokusna zvifata pfed indukci
alergického nervového zanétu.

PFi zvaZzovani nespravného formovani a fragility (kfehkosti) myelinu se patrani
posunulo az ke zplsobu vyzivy kojencu. PFi kojeni kravskym mlékem totiz relativné
chybi galaktéza, nutna pro budovani cerebrosidu, jednoho ze stavebnich kamenl
bilé hmoty. Nahradné vytvofeny abnormailni glykocerebrosid by v dospélosti mohl

fungovat jako misto sniZzené rezistence. PfevaZzujici nutrice matefskym mlékem a

12



vétsi konzumace rostlinnych a rybich tukd, bohatSich na nenasycené mastné
kyseliny, se spojovaly s niZzSim vyskytem RS v primitivnéjSich, polarnich, rovnikovych
a pobfeznich krajich. V Asii, kde je vysoka spotfeba sojovych bobl a vodnich fas, je
RS malo. Naopak prevlada tam, kde je ve stravé vice mléka a mlécnych vyrobki

s malym zastoupenim nezbytnych nenasycenych mastnych kyselin. [7]

4.6. Nedostatek vitaminu D

Vyzkum na zvifatech odhalil mozné spojeni mezi vysokymi hodnotami
vitaminu D a rezistenci k RS. Tyto nalezy mohou ¢astecné vysvétlit, proc€ je
roztrouSena skler6za vzacna v tropech (kde slunce zvySuje hladinu vitamin D) a na
norském pobfiezi (kde patfi k zakladnim potravinam tu¢né mofské ryby bohaté na
vitamin D). Pacienti s onemocnénim RS by v§ak neméli uzivat mimoradné davky

vitaminu D - pfFili§ velké mnozstvi mGze byt toxické. Budou nutné jesté dalSi studie.[7]

4.7 .Koureni

Rozsé&hlé epidemiologické studie ukazuji, Ze RS se objevuje 2x Castéji u
kufakld nez u nekufaku. | kdyz nevime, pro€ koufeni ovliviiuje progresi RS, je mozné,
Ze degeneraci nervového vlakna urychluje oxid dusicny obsazeny v cigaretovém
koufi, pfipadné jiné latky obsazené v cigaretovém koufi poSkozuji tvorbu ochranného

pouzdra, které obaluje nervova vlakna, tedy myelinu. [20]

4.8. Olovo

Naruseni myelinu maze byt disledkem nadmérného mnozstvi olova nebo rtuti
v téle a zejména chronicka otrava toxickymi kovy mlze vyvolat podobné symptomy
jako RS. Pfi kazdém podezieni na RS je proto nutné vyloucit, nejde-li o otravu
toxickymi kovy. [18]
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4.9. Chlamydie

Zcela nové bylo vysloveno podezreni, ze Chlamydia pneumoniae hraje ulohu
v patogenezi roztrouSené sklerdzy. Nejznamé&jsi jsou epidemiologické udaje
shromazdéné v obdobi 1920-1977 na Faerskych ostrovech, kde vyskyt RS v populaci
ukazoval na Sifeni z jednoho zdroje, ktery pravdépodobné souvisel s pfitomnosti
britskych vojenskych jednotek na ostrovech v dobé II. svétove valky.
Podezfeni, Ze vyvolavajicim mikrobem je C.pneumoniae , je podloZzeno nékolika
nalezy. Byl popsan pfipad pacienta, u néhoz v souvislosti s akutni chlamydiovou
infekci CNS doslo k rychlému rozvoji RS. Protichlamydiova I1é¢ba vedla k vyraznému
klinickému zlepSeni stavu. DalSi studie prokazaly C. pneumoniae v moku pacientl s
noveé diagnostikovanou RS, remitujici RS a progresivni RS, ale ne pfi jinych

neurologickych chorobach.

Chlamydie dovedou dlouhou dobu perzistovat v infikovaném hostiteli a

vyvolavat proces charakterizovany periodickymi exacerbacemi a remisemi.

To vSechno jsou samozfejmé jen nepfimé doklady toho, ze chlamydie by
mohly souviset s patogenezi RS. Bez jasnych dukazl kauzalnich vztah( mezi
infek&nim agens a vznikem ¢&i progresi RS nemuze jit o vic, nez o pracovni hypotézu.
[22]

VIVe

4.10. DalSi mozné priciny

- mozna je to disledek pfemnozeni candidy.
- muze to byt alergie na gluten (lepek).

- negativni vliv oCkovani
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5. Pfiznaky onemocnéni

Prvni pfiznaky nemoci mohou byt pro pacienta tak nevyznamné, Ze je lékafi
sdéli az po dlouhém vzpominani. Zpravidla se objevuji mezi 25. — 30. rokem Zivota,
nejCastéji tésné pred 30. rokem. 2/3 RS se projevi mezi 20 — 40 lety, vice ohroZeny
jsou Zeny. RS se v8ak mize manifestovat jiz v détstvi (juvenilni RS), projevy RS byly
zaznamenany jiz u dvouletého ditéte. Mize nastat i ve stafi, v 6. dekadé nebo
pozdéji (RS late onset typu).

RS je velmi komplikovana nemoc, neexistuji dva lidé, ktefi by méli stejné pfiznaky Ci
identicky pribéh. [7]

5.1. Primdrni projevy
Vyplyvaji z nedostate¢né funkce nervovych viaken, jsou pfimym dusledkem

poskozeni myelinu a vétSina se da uspésné ovlivhovat vhodnou lé€bou, rehabilitaci a

jinymi l[éCebnymi metodami. [16]

5.1.1. Poruchy citlivosti

Poruchy citlivosti se vyskytuji s nepfijemnym brnénim ( parestézie az
dysestézie), které se mize objevit na jakékoli asti téla. Znamenaiji poruchu drah,
které pfivadéji do CNS informace o doteku, teple Ci bolesti. Informace o poloze
kloubu a ¢innosti svalu a Slach pfinaseji drahy tzv.hlubokeé citlivosti. P¥i jejich poruse
dochéazi k porucham pohybu (zvlasté za tmy s vylou€¢enim kontroly zraku). Pocit
nejistoty pak vznika tim, ze télo neni informovano o poloze koncetin v prostoru, a
nemuze korigovat pohyb tak, aby byl plynuly a jisty. Jinou poruchou vznikajici na
tomto podkladé je tfeba neschopnost rozpoznat bez pomoci zraku predmét, ktery
uchopime do ruky, tedy tfeba ten, ktery je v kapse. Mohou se vyskytovat i hypestézie
(=sniZena citlivost, snizené vnimani podnéta), dysestézie(= porucha smyslové
citlivosti); poruchy vibraéniho Citi; pocit elektrického vyboje v poloze s velkym

prfedklonem hlavy; bolesti jako sekundarni projev. [3, 6]
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5.1.2. Poruchy hybnosti

Mohou postihnout kteroukoli koncetinu (vétSinou se ale vyskytuji na dolnich
koncetinach) a byt riizné intenzity od mirné neobratnosti po Uplnou ztratu volniho
pohybu. Nékdy se porucha hybnosti projevi az po delSi chizi a mize spocivat jen
Vv pocitu tize a tuhosti v této koncetiné. Zaroven muze pacient vnimat zvySené usili,
které musi vynakladat na ohybani konCetiny. Tomuto jevu se odborné fika spasticita.
Spasticita se mize také projevovat az nepfijemnym kfe¢emi s maximem vyskytu v
noci. [3, 7]

5.1.3 Bolesti

Jsou doprovodnym pfiznakem pfi RS a objevuji se u 25 — 35 % nemocnych.
Podle vyvolavaijici pficiny maji bolesti rizny charakter a lokalizaci. Bolesti hlavy
vznikaji pfi zanétu o¢niho nervu, trojklaného nervu, pfi senzitivnim drazdéni
hlavovych nervl. Poruchy €iti mohou mit charakter bolesti. Velké svalové spazmy,
vadné drzeni téla, Spatna poloha na voziku nebo na ltzku, opotfebovani kloubd,
osteopordza, kiecové zily, otlaky, namozeni svall a Slach muze vyvolat bolest.
Utrobni bolesti se objevuji pfi zan&tu mo&ovych cest, nepravidelné stolici, nadymani.

Bolest muze byt také psychogenni, neuroticka. [7, 10]

5.1.4. Poruchy mozkovych nervil

Projevuji se poruchami v oblasti obli¢eje. Postizenim okohybnych drah vznika
dvojité vidéni i neschopnost fixovat dobfe vidény obraz, pokud jedno €i obé oci
vykonavaji cukavy pohyb, zvlasté v krajnich polohach. Tento €asto jemny o€ni pohyb
se nazyva nystagmus a vznika nejCastéji postizenim drah v mozkovém kmeni.
Nystagmus nevelkého stupné nemusi byt pacientem vibec vniman, neunika vSak
Iékafri pfi neurologickém vysSetieni. PFi nystagmu vam oci kmitaji podobné, jako kdyz
se divate z rychle jedouciho auta na plankovy plot; nystagmus nelze ovlivnit vali.
Postizen muze byt i licni nerv €i nervy zasobujici patro a jazyk, coZ se projevi obrnou

licniho nervu, poruchami polykani a tvorby feci. [7]
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Zvlastni postaveni mezi mozkovymi nervy ma nerv ocni, ktery neni pravym
nervem, ale vyvojové jde o vybé&zek vlastni mozkové tkané. Zanét o¢niho nervu
(opticka neuritida) se projevuje riznou mirou poruchy zraku (od zamlzeného vidéni,
poruchy barvocitu, vypadkd zorného pole az po Uplnou ztratu zraku a bolesti bulbu
pfi jeho pohybu nebo pfi zatla¢eni na oko. Opticka neuritida je ¢asto prvnim
pfiznakem RS, dalSi pfiznaky mohou nasledovat az po fadé let. Zanéty o¢niho nervu
se u nékterych pacientl opakuji, méné ¢asto mohou zanechat trvalé poruchy zraku.
Existuje vSak také urcité procento pacientu, u nichz k rozvoji zadnych pfiznakd RS po
prodélaném zanétu o¢niho nervu nedochazi. Nékdy dochazi k atrofii retinalnich
vlaken, kdy na okrajich sitnice nachazime u asi 5-30 % pacientl prouzkovité
perivenozni infiltraty z lymfocytd a plasmatickych bunék, tzv. Ruckerovy prouzky.

Nékterym pacientim se zhorsi visus po namaze nebo po pobytu v horku. [10]

5.1.5. Poskozeni drah mozecku

Jeho funkci je jemné vyladéni pohybu a jejich koordinace, vznika tfes koncetin
nebo trupu. PostiZzeni vyvojové starSich ¢asti mozecku vede k porucham koordinace
chuze, ktera pak déla dojem chlize po poziti alkoholu, vravorani. Tato porucha chlze
se Casto kombinuje s poruchami rovnovahy, za néz jsou zodpovédné drahy, spojujici
mozecek a vestibularni (rovnovazna) jadra v mozkovém kmeni. Informace o
rovnovaze jsou zajistovany osmym mozkovym nervem a piepojuji se ve
vestibularnich jadrech, ktera jsou spojena s ostatnimi Castmi mozku, které viastni

udrzovani rovnovahy zajistuji. [7]

5.1.6.Nezretelna spatnd vyslovnost (dysartrie) a porucha polykani (dysfagie)

Jde o projev obrny z postizeni centralnich motorickych drah, ktery se objevuje
spiSe v pozdéjsich stadiich nemoci, mohou byt sdruzeny s poruchou citlivosti

zadniho hltanu a ve spojeni s mozkomisnim postizenim vést az k aspiraci. [7]

5.1.7. Unava

viv s

vnimanych pfiznakl RS. Mlze byt pfechodna, vazana na ataku onemocnéni, jindy
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dlouhodoba. Neni vysvétlitelna pouze zvysenou namahou, kterou je nutno vyvinout,
jsou-li nékteré nervoveé drahy naruseny, objevuje se Casto i v klidu, nékdy na Clovéka
doslova pada zcela nahle. Na jejim vzniku se zfejmé ucastni vice faktorl, z nichz
vétsina neni znama. Unavu je nutné respektovat, pierusit ginnost, odpoé&inout si,
relaxovat, nesnazit se Unavu prekonat. Nevhodna zatéz (pravidelné koufeni, piti
tvrdého alkoholu, nedostatek spanku, nadmérné opalovani, koupele v horké vodé)
mohou vyvolat silny pocit inavy, zhorSeni stavu, vSeobecnou slabost, Ubytek
energie, vétSi potize pfi chizi. Kromé zpomaleného vedeni postizenymi nervovymi
drahami se uc€astni nepochybné i nadprodukce interferonu-gama, zvlasté u ¢astych
virovych infektl, které mohou probihat i téméf nepozorované (inaparentné) nebo jen
pod obrazem velmi lehké infekce. | dal$i zanétlivé faktory se mohou podilet dosud

neprozkoumanym mechanismem na vzniku Gnavy. [4, 12]

5.1.8. Sfinkterové potiZe

Sfinktery jsou svaly — svéracCe, které ovladaji vyprazdnovani moci a stolice.
Centra fizeni jsou lokalizovana v Celnich lalocich, dal8i v mozkovém kmeni a odtud
bézi drahy az na konec michy, kde se pfepojuji na vlastni periferni nervy zasobuijici
tyto organy. Cim del$i je nervova draha, tim vétsi je pravdépodobnost mnoho&etného
postizeni zanétlivymi lozisky v jejim pribé&hu. Proto byva CastéjSi postizeni
sfinkterovych funkci u pacientu s vétSim postizenim dolnich koncetin. Tyto

sfinkterové obtize mohou byt prvnim pfiznakem RS.

PFi poruSe nervovych drah maze dojit k pocitu neuplného vymoceni (retence),
kdy pacient musi pfi moceni tlacit, nebo naopak mo€ovy méchyr je nucen
k vyprazdnovani jiz malym mnozstvim modci, dochazi k ¢astému moceni a pocitu
nutkani, kterému je nutno co nejrychleji vyhovét (imperativni moceni, urgence). Do
sfinkterovych pfiznaka dale patfi zpomaleni mo&ového proudu, ¢asté nocni moceni,
bolesti pfi moceni, infekce moCovych cest, uplna zastava moceni , eventualné

dochéazi k nechténému uniku moci (inkontinence)- déli se na dva zakladni typy:

Urgentni inkontinence- projevi se silnym nucenim na moc¢eni a pokud pacient
ihned nevyhleda toaletu, muze dojit k uniku moci. PFic¢ina neni znama,

pravdépodobné je nasledkem predchozich zanétd mocovych cest, ledvinovych
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kaménku, pfipadné nadort v mocovém meéchyfi. Mlaze byt zpusobena zvy$enou

drazdivosti méchyfe nebo velkym zbytkem moci v méchyfi.

Stresova inkontinence — se projevi unikem moci, ke kterému dochazi pfi
nahlém zvySenim tlaku v bfiSni duting, (tlak v moCovém méchyfi prevysi tlak v
mocové trubici, aniz dojde ke kontrakci detruzoru) napfiklad v dusledku fyzické
namabhy, pfi kasli, smichu nebo kychnuti. V tomto pfipadé je nej¢astéjSim diivodem
oslabeni uzavérového mechanismu mocové trubice - zevniho svérace. Oslabeny
svérac tlak moci nevydrzi a propusti ji. Nemusi dojit k uniku celého obsahu

mocoveho méchyre, vétSinou je to jen par kapek

SmiSena inkontinence- vyskytuje se asi nejvice ve stafi a ma pfiznaky obou

predchozich typd. Castéjsi je u zen s poruchami svéradti mo&ové trubice.

Témeér polovina pacientu trpi zacpou. U ¢asti pacientd se mlze objevit
inkontinence stolice, a to v dusledku snizeni citlivosti rekta a poruSené kontrakce

externiho sfinkteru. [1, 21]

5.1.9. Sexualni poruchy

Vyskytuji se vice u muzl nez u zen, vétSinou jde o poruchy erekce(=erektilni
dysfunkce). Je definovana jako trvala neschopnost dosazeni a udrzeni erekce penisu
dostatecné k uspokojivému sexualnimu styku. Plvod erektilni dysfunkce je
neurogenni na zakladé postizeni nervovych drah, které se na erekci podileji, nebo
muze jit i o hormonalni, vaskulogenni (cévni) a psychogenni poruchu.

U Zen jde vétSinou o poruchy citlivosti a ztratu orgasmu. [1]

5.1.10.Psychické problemy

Muze jit o poruchu soustfedéni, zvlasté pfi déletrvajicich dusevnich vykonech.
Nékdy se objevuje naladovost, sklony k plactivosti az skuteéna deprese, ktera
vétSinou prameni z pocitu bezmoci a nejisté budoucnosti.

Malokdy se v prvych letech onemocnéni objevuji pfiznaky ubytkd duSevnich
schopnosti, intelektu. V pokrocilejSich fazich nemoci si nemocni €asto stézuji na

poruchy paméti, zvlasté kratkodobé. Tyto problémy jsou zplsobeny lozisky v zanétu
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v Celnich a spankovych lalocich mozku a pfedevsim v drahach, které spojuji obé

mozkové polokoule.

Na depresi se kromé chronického onemocnéni podileji protizanétlivé padovky
tvofené imunitnimi bunkami. Deprese pfedstavuje pro pacienta utrpeni, které je €asto
daleko vétsi nez obtize, které pfinasi jakékoli onemocnéni fyzicky. Nemusi byt viibec
zavisla na fyzickém stavu pacienta, a pfitom muze vyrazné poskozovat kvalitu zivota.
| nékteré Iéky, které pacienti uzivaji pfi RS, maji nepfiznivé ucinky,které mohou
zpUsobovat deprese (kortikoidy). Clovék v depresi je jako ,t&lo bez due“. Nic ho
nebavi, nic ho netési, ztraci smysl Zivota, to, pro co Zil, uz mu najednou pfijde
zbytecné, vSechno kolem sebe vidi erné. Snazi se co nejvice spat, aby vSechno zlé
zaspal a o ni¢em nevédél. O zavaznosti tohoto syndromu svédci vyznamné vySsi

poCet sebevrazd oproti zdravé populaci. [12, 23]

5.1.11. Paroxysmalni symptomy

Jedna se o pocit projeti elektrického proudu pfi pfedklonu hlavy, event.s parestéziemi

do kongetin, je disledkem podrazdéni loziska v kréni miSe. [6]

5.1.12. Kognitioni poruchy

Objevuji se s postupnym chorobnym procesem, ojedinéle jsou patrny na zacatku
nemoci. Tykaji se ponejvice pamétovych funkci a soustfedéni. Na etiologii téchto
poruch se podili jednak ztrata axonu v asociacnich oblastech mozkovych hemisfér,
jednak naruSena neurotransmise, kterd muze byt zplsobena pfitomnosti nékterych

prozanétlivych cytokinu. [6]

5.2. Sekunddrni projevy

Nastupuji jako dusledek primarnich symptomu, které se nepodafilo plné
vylécit. Jsou to: spasticita, infekce, svalova slabost a atrofie, osteoporédza, dekubity.
[16]
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5.3. Terciarni projevy

Pfedstavuji obtize zpasobené chronickym razem onemocnéni. Vznikaji

socialni, rodinné, pracovni, psychologické problémy. [16]
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6. Typy RS

Roztrousena skler6za muize probihat velmi rliznorodé. U nékterych pacientu
se projevuje pomérné mirnymi relapsy (zhorSeni pfiznaku) s dlouhymi mezidobimi
bez jakychkoli pfiznakd (remise), u jinych zanechavaji zavazna vzplanuti
onemocnéni trvalé nasledky, ale k dalSimu zhorSeni stavu nedochazi. A konec¢né u
nékterych postizenych se od prvniho zachvatu projevuje trvalé zhorSovani, které
vede jiz ve stfednim véku k trvalému upoutani na Itzko a k inkontinenci. Jen velmi
maly pocCet postizenych dospiva k invalidité jizZ béhem prvniho roku onemocnéni. U
nékterych pacientl dojde k jedné atace a poté se nemoc neprojevi i nékolik desitek

let.

Pribéh RS mulze byt “benigni“ -malo atak a minimalni postiZzeni po letech
nemoci a to az do pacientovy smrti. Termin benigni je kontroverzni, protozZe tento typ
prubéhu Ize zhodnotit az pouze retrospektivné, pokud onemocnéni pacientovi

nezkratilo Zivot a nezpusobilo podstatnou invaliditu.

Pribéh RS muize byt i “maligni“ - Casté tézké ataky, minimalni remise, rychly
narust invalidity béhem nékolika prvnich mésicu. Je daleko méné Casta nez benigni
forma nemoci.

VétSinou stoji onemocnéni nékde uprostfed benigniho a maligniho prabéhu. [7]

Podle pribéhu se RS déli do ¢tyr skupin:

6.1. Remitentni - relabujici (RR)

Nejcastéjsi forma RS. Nemoc timto typem prabéhu obvykle zacina. Zpravidla
trva nékolik let a je charakterizovan atakami (relapsy), tzn. zhor§enim neurologickych
obtiZi, které trvaji rizné dlouhou dobu, od nékolika tydnu az po nékolik mésica.
Priblizné polovina nemocnych ma ze zaCatku velmi malé obtize, takze neciti potfebu
navstivit I€kafe a vyhleda jej az v okamziku, kdy pfijde dal$i, o néco tézsi ataka. Po
atakach nasleduje ¢asteCna &i uplna uzdrava (remise), bud v zavislosti na obnové

poskozeného myelinu remyelinizaci, nebo ¢astéji tim, Ze organismus nahradi ztratu
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myelinu zmnozenim sodikovych kanalkd. V prvnim pfipadé ma organismus jesté dost
sil pro rychlou regeneraci myelinu .Mohou se vyskytnout spontanni remise, kdy se

zdravotni stav pacienta vrati do normalu sam, bez jakékoliv 1éCby.

V tomto stadiu maze probéhnout pouze jedna ataka a nemoc se i na nékolik
desitek let klinicky neprojevi. Obecné fe€eno, ¢im méné je atak a ¢im lehc&i prabéh
maji, tim lepSi je prognéza. Pouze tato forma nemoci je dobfe ovlivnitelné Iéky,
vyskytuje se u 85% pacientl v prvych letech onemocnéni. Zanétliva aktivita na MRI

byva v tomto stadiu nejvyssi. [5]

Pribéh nemoci:

4 [}
H = e
.d
obr. 4.Remitentni pribé&h s Gplnou remisi Remitentni pribéh s rezidui po atakach
po atakach

zdroj: Je roztrouSena skler6za vas problém? — privodce pro lidi s RS, jejich rodiny a ty, kdo se jim vénuji
Eva Havrdova a kol., str.45

6.2. Sekunddrné chronickoprogresivni

Dochazi k urcitému trvalému postizeni, organismus vycerpal své regeneraéni
schopnosti. Toto stadium nasleduje po nékolika letech remitentniho-relabujiciho
prubéhu (neni to vSak pravidlem, RR forma RS se mlze chovat velmi "slusné" a
neprejit do tohoto stadia), proto je oznaCovano jako sekundarni (RR prabéh byl
primarni). Vznika urcita mira invalidity, ktera ale nemusi pacienta vyrazné omezovat,
takZe i v tomto stadiu je mozné Zit normalnim Zivotem a pracovat. Zalezi na tom,
které mozkové systemy a drahy jsou postizeny.

Toto stadium nemoci je jiz hife ovlivnitelné léky, proto jesté vice zalezi na postoji
pacienta, protoZe spravnou zivotospravou a cviCenim lze déle udrzet pacientovy

schopnosti, napf. jeho pohyblivost. Pacient, ktery to v tomto stadiu“vzda“, je invalidni
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daleko rychleji.
Zanétliva aktivita na MRI je mensi nez v remitentni-relabujici formé RS. [5]

Pribéh nemoci:

'y [
c =
@ ]
7 g
&
:r:
E =
-
= e =
| as
obr.5.Sekundarni chronicka progrese Sekundarné chronicka progrese-pozvolné
horSeni
po remitentni fazi nasleduje pozvolné neurologického nalezu je jesté provazeno atakami

horSeni neurologického nalezu

zdroj: Je roztrouSena skleréza vas problém? — pravodce pro lidi s RS, jejich rodiny a ty, kdo se jim vénuji
Eva Havrdova a kol. ,str.45

6.3. Primdrné progresivni

Vyskytuje se asi u 15% pacientd. Tato forma RS se obvykle vyskytuje u
pacientu, ktefi onemocnéli v pozdéjsim véku, mezi 40. - 50. rokem Zivota. Muzi
predstavuji v této skupiné vétsi procento. Dochazi k pozvolnému nartstani postizeni,
ataky nejsou tak vyrazné oddéleny remisemi. NejCasté&jSi poruchou je Spatna
pohyblivost dolnich kon€etin, poruchy chlize se spastickou. Toto stadium RS je tézko
ovlivnitelné 1éky, protoZze ma spoustu zvlastnosti, s kterymi si Iékafi zatim nevédi
rady, a protizanétlivé Iéky na RR formu RS zde pfili§ nezabiraji, protoze i pfi mnohem
niz8i zanétlivé aktivité dochazi stale k velkému ubytku oligodendrocytl. Nalez na MRI
nebyva tak velky. PFiciny, které vedou ke ztraté hybnosti a dalSim neurologickym
pfiznakdm, jsou trochu jiné nez u nejbéznéjsiho typu RS. Vypada to jako by buriky,
které vytvareji myelin, zanikaly pod vlivem néjakého stresu, jako by byly samy
nemocné. Na svém povrchu maji Cetné tzv.“stresové proteiny“, bilkoviny, které

svédci o tom, Ze se jim nedafi. [5]
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obr.6. Primarni progrese

zdroj: Je roztrouSena skler6za vas problém? — pravodce pro lidi s RS, jejich rodiny a ty, kdo se jim vénuji
Eva Havrdova a kol., str.45

6.4. Relabujici - progresivni

Nastésti velmi vzacna forma RS; po atakach nedochazi k Zzadné nebo jen
velmi malé uzdravé, kazdé vzplanuti nemoci zanechava trvalé neurologické
postizeni. Toto stadium je zatim nejhure IéCitelné, ke slovu se dostavaji veskeré
dostupné IéCebné metody, protoze je velmi ohroZeno zdravi pacienta a pomér
prospésnosti I€Cby a jejich vedlejSich ucinkl je obracen - zatimco napf. u RR formy
RS je vzdy zvazovano, jestli Ié€ba pacientovi spiSe prospéje, misto aby mu uskodila
nezadoucimi ucinky, u této formy RS je hlavnim cilem terapie zastavit postup nemoci

za kazdych okolnosti. [5]

Pribéh nemoci:

mira postizeni
mira postizent

Ll Lado

obr.7.Prubéh relaxujici-progredujici

zdroj: Je roztrouSena skler6za vas problém? — pravodce pro lidi s RS, jejich rodiny a ty, kdo se jim vénuji
Eva Havrdova a kol.,str.45

25



7.Vyskyt RS

7.1. Geografické faktory

Vyskyt RS neni ve vdech zemépisnych oblastech stejny.
Oblast vysokého rizika nemoci , tzn.oblasti s prevalenci (=pocet zijicich pacientl na
urcity poCet obyvatel k ur€itému datu) vice nez 10 000 obyvatel, jsou severni Evropa,
severni ¢ast USA, jizni Kanada, jizni Australie a Novy Zéland.
Jizni staty USA, jizni Evropa a vétSina Australie tvofi oblast se stfednim rizikem
nemoci, tedy s prevalenci 5-29 nemocnych na 100 000 obyvatel.
Oblasti s malym rizikem, tedy s prevalenci méné nez 5 pacientd na 100 000 obyvatel,
jsou Asie, Latinsk&d Amerika, vétSina Afriky a Stfedniho vychodu.
Celkem je ve svété asi 2,5 milionu lidi s RS. V Cechéach a na Moravé je RS pomé&rné
Casta (80 nemocnych na 10 tisic obyvatel).
Mnoho epidemiologickych studii ukazuje urcity gradient (=zménu se vzdalenosti )
prevalence onemocnéni, ktera stoupa se vzdalovanim se od rovniku, a to na obou

polokoulich. Tyto gradienty neplati samozfejmé absolutné. [3, 7]

7.2.Demografické faktory

Prevalence RS je také zavisla na etnickych faktorech. NejvysSi prevalence RS
je v severni Evropé a v zemich osidlenych evropskymi vystéhovalci — tedy
v severnich statech USA, v Australii a Novém Zélandé. Neplati to ale absolutné.
Slunecéni zafeni napomaha produkci vitaminu D3 v klzi. Tato forma vitaminu D podle
védcu inhibuje RS. Proto se v rovnikovych oblastech a v mistech s vysokou
nadmorskou vyskou RS témér nevyskytuje. [3]

7.3.Pohlavi

Z vyzkum( vyplyva, ze RS postihuje asi 0,1 % populace. Zeny onemocni
oproti muzim &astéji, 3:2.
U muzu se objevuje vétsi tendence k primarné progresivnimu typu onemocnéni.

Pfi€ina nerovhomérného vyskytu u obou pohlavi neni jasna, u €asného a pozdniho
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zaCatku nemoci muze byt ovlivnéna pubertou nebo menopauzou, protoze pohlavni

hormony maji vyznamny vliv na imunitni reakce. [3]

7.4. Vék

U dvou tfetin pacientl se prvé pfiznaky nemoci objevi mezi 20. a 40.rokem,
v priméru ponékud dfive u Zen. Necelé jedno procento pacientl ma prvé priznaky ve
véku niz§im nez 10 let a vy$Sim nez 59 let. NeCekané velké procento (proti
normalnimu statistickému rozlozeni) pacientd ma prvé pfiznaky mezi 41. a 45. rokem

sivota. [3]

7.5.Vyziva

Néktefi védci se domnivali, Ze vyZivoveé faktory, napf.nadbytek nebo
nedostatek nékterych Zivin v potravé, mohou byt rizikovym faktorem pro RS,
eventualné, Ze pacienti s RS se tim odliSuji od ostatnich obyvatel. Druh a mnozstvi
tuku v potravé se davalo do souvislosti s etiologii RS.

PFijem mofskych ryb, které obsahuji vhodné nenasycené mastné kyseliny, snizuje
Cetnost vyskytu RS v pfimorskych oblastech. Potrava s vysokym obsahem tuku
pravdépodobné muize pfispivat ke Spatné funkci myelinu [3]

7.6 Hygienické podminky

Je fada zprav o tom, Zze RS se vyskytuje, ze RS se vyskytuje u téch skupin
obyvatel, jejichz hygienicky standard je vysoky. V zemich s vyvinutymi technologiemi
a nedostateCnym zdravotnickym zazemim by mél byt vyskyt RS nizky. Naopak

zvyseni vyskytu RS by se mélo objevit se zlepSenymi zdravotnimi podminkami. [3]

7.7 .Rasovy faktor

Vnimavost bilé rasy va&i onemocnéni je nejvétsi, u Cerné rasy je vnimavost polovi¢ni

e
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7.8. Familiarni vyskyt

V b&zné populaci Ceské Republiky je riziko vzniku RS 1:1000, tedy 0,1%
U pfibuzného prvniho stupné pacienta s RS (dit&, sourozenec) je riziko 3-4%.

U jednovajeCnych dvojcat se riziko pohybuje kolem 34%. KdyZ byl ale sledova

n

vyskyt RS u adoptovanych déti rodiCe s RS (rodi¢ tedy nemohl pfenést genetickou

nachylnost k RS na dité€), RS se u téchto déti vyskytovala ve stejné mife jako v

ostatni populaci (0,1%).

Riziko 3-4% je obdobné jako riziko vétSiny zhoubnych nadorovych onemocnéni.

Nedédi se vlastni onemocnéni, ale pouze urcita vnimavost k RS. [3, 10]

7.9.Mapa vyskytu RS v CR
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zdroj: RoztrouSena skler6za mozkomisni — nemoc, nemocny a jeho problémy — MUDr. Petr Lensky, CSc
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7.10.Mapa vyskytu RS ve svété
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obr.9.
zdroj: http://library.med.utah.edu/kw/ms/mml/ms_worldmap.jpg
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8.Historie RS

Jak dlouho onemocnéni RS existuje neni znamo. Poprvé byla RS popsana
jako samostatné onemocnéni v roce 1860, kdy byl zarover objeven myelin. Léta byla
tato nemoc pokladana za v podstaté smrtelnou, protoZe nebyly znamy ucinné Iéky,
neexistovaly fizené Iékarské studie a Iékafi pfedepisovali vSechno mozné - zlato,
strychnin, elektroléCbu a jiné prostredky.

Az v prvni poloviné dvacatého stoleti umoznil pokrok v imunologii a genetice
relativné cileny vyzkum, diky némuz byla napf. vytvofena MS-like (RS podobnd)
zvifeci choroba EAE (experimentalni alergicka encefalomyelitida), na niz mohli védci
zkoumat pribéh demyelinizace a schopnosti riznych latek tuto nemoc Ié€it. Prvni

kontrolované klinické pokusy byly vSak zapoCaty az v Sedesatych letech. [21]

8.1. Stoleti 13.-14.

Prvni pfipady se objevuji ve 13.- 14. stoleti, kdy Islandska saga sv. Thorlakura
mluvi o vikingské Zzené jménem ,Hala“. Jeji pfechodna slepota a poruchy fe€i béhem

let 1293 — 1323 ustupovaly po nékolika dnech diky obétem a modlitbam. [17]

8.2. Stoleti 14.- 15,

Po vySetfeni Lydwiny von Schiedam (1380 — 1433), prosluly Iékaf na pokraiji

svych schopnosti fekl: , Ruka Pané se dotkla této Zeny“. Pfibéh trapeni a osobnosti
této pacientky byly tak vyjimeéné, Ze ziskala misto v historii katolické cirkve jako
,PozZzehnana Lydwina von Schiedam®. Jeji chorobé se pfipisuji projevy RS, dosti

zpochybnéné pozdéjSimi stavy extazi. [17]

8.3. Stoleti 18.- 19.

Profesor Jean Cruveilhier (1791-1874) v roce 1838 vydava druhy dil

anatomického atlasu, v némz- v dile vénovaném mise — vylicil u 31-leté Zzeny obrnu

dolnich koncetin a tfes. Jiny pfipad 54-leté pacientky doloZil vyobrazenim a
charakterizoval jej jako sklerézu ,skvrnitou a ostravkovitou [17]
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Robert Carswell (1793 — 1857) byl anglickym |ékafem, ktery v roce 1838 jako
prvni pofidil anatomicky popis nemoci. Detailné zaznamenal patologické zmény
mozku a michy pacienta s roztrouSenou skler6zou. Takto postizend mista se

nazyvaji oblasti zanétu neboli 1éze [17]

8.4. Stoleti 19.

s

Jako prvni registruje RS u Zijicich osob gottingensky patolog a internista

Friedrich Theodor von Frerichs (1819 -1885). V roce 1849 je jiZ znamo, Ze ,spinalni

skler6za“ vyhledavajici vice mladé lidi, miva kolisavy a remitentni pribéh a Ze

postihuje hybnost asymetricky a vice nez citlivost.

O morfologickou a hlavné klinickou formulaci se zaslouZil legendarni neurolog

S pafizské Salpetriéry - Jean Martin Charcot (1825 — 1893). RS definoval jako

,Sclérose en plaques” a tento termin a oznaceni loZisko se pouziva dodnes.
Pfiznakové vymezil samostatnou jednotku a povsiml si jiz i regionalni odliSnosti, vétsi
Castosti u Zen a nékdy i velmi mirného priibéhu. Podstata onemocnéni se v této dobé
objasnovala degeneraci nervové tkané a léCebné se uzivaly preparaty s obsahem
kovu a alkaloidu

Tres...neobjevuje se samostatné, pouze v zavislosti na imysiném pohybu....Nystagmus
je priznakem pro diagnostiku velmi duleZitym....Jsou pripady, kdy nystagmus dosahuje
takového stupne, zZe videni je mlhavé, bez presného zaostieni; manifestuje se neocekavane,
napriklad ve chvili, kdy je pacient pozadan aby zaméril pozornost na objekt. Priznakem
Castéjsim  nez nystagmus..je charakteristické postizeni vyslovnosti...Re¢ je pomald,
rozvldcnd a témeér nesrozumitelnd.

Jean Martin Charcot, 1880
[7]

V 19. stoleti Augustus Frederik d"Esté, Sesty syn Jifiho lll., krale anglického a
hanoverského, bratranec kralovny Viktorie, si zaCal ve svém mladi psat denik. V ném
muzeme najit detailni popis, jak se po odeznéni spalniek v roce 1822 ve 28 letech
jeho zivota zacala vyvijet v tu dobu je$té neznama choroba. PiSe, Ze po pohibu
svého blizkého pfibuzného byl nékolik dnl slepy. Tato zrakova porucha zase
vymizela. Typicka ataka RS — ale choroba nebyla tehdy jesté rozpoznana. Prvni ho
zacalo trapit pfechodné zhorSeni zraku, potom jej na nékolik tydnt pfepadla slabost,
dolni konCetiny mél necitlive. Mél pocit, ze mu tuhnou a ¢asto upadl.
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O nékolik let pozdéji Augustus Frederik do svého deniku napsal o svych
bolestech pfi moceni, neobvyklé bolesti a brnéni v podbfisku a ochrnuti dolnich
koncetin. Jeho stav se rok od roku zhorSoval. Posledni zaznamy z deniku, psané v
lednu 1848, jsou psany tfesouci se rukou a prakticky necitelné. O nékolik mésicu
pozdéji d 'Esté ochrnul na obé horni koncetiny a zemfrel.

Denik Augusta Fredericka d"Esté je jednim z prvnich podrobnych zaznamu o
prubéhu onemocnéni RS. [11]

V onéch dobach lékafi netusili, co nemoc zvanou roztrousena skleréza
zpusobuje. A i dnes, pfes védecké pokroky, diagnostické postupy a efektivni 1éCby,
nelze na tuto otazku zodpovédné odpovédét. [7]

8.5.Vyzkum

1860 - odhaleni myelinu; Charcot provedI| prvni autoritativni popis RS

1875 - RS uznana v Anglii za specifickou nemoc Moxonem z Guy “s Hospital

1878 - Myelin objeven Ranvierem

1890 - Prvni snimky RS ukazujici demyelinizaci uvefejnény Nouvelle Iconographie
1900 - prokazani existence viru

1908 — Nobelova Cena Mecnikovi a Ehrlichovi za definovani bunééné a humoralni
imunity

1910 — Védcim se podarilo péstovat bunky v laboratornich podminkach

1916 - Dawson popisuje zanét kolem krevnich fecist a poSkozeni myelinu

1928 — Mozkoveé buriky zvané oligodendrocyty byly rozpoznany jako zdroj myelinu
1933 — vypéstovani inbredni (geneticky totozné) kmeny laboratornich zvifat, vrozené
vnimavych k ur€itym chorobam — to umoznilo rozvoj zkoumani chorob

v souvislostech dédi¢nych dispozic i vyvolavateld onemocnéni

1935 - Revers z amerického Rockefeller Institute ukazuje, Ze injikovani myelinu do
laboratornich zvifat spousti nemoc podobnou RS, znamou jako EAE. VétSina lékaru
vSak ignoruje hlubsi smysl, Ze RS se tyka imunitniho systému a nadale jako pfic¢inu
RS prosazuje poruchu krevniho obéhu.

1948- plasmatické bunky identifikovany jako buriky tvofici protilatky

1950 — Symposium v New Yorku: prvni analyza chorob nervového systému, pfelom v
chapani RS; objev Na a K kanalkd na nervovém vlaknu, které jsou podkladem vedeni

vzruchu
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1953 - Sir Richard Cave zalozZil MS spole¢nost Velké Britanie a Severniho Irska za
ucelem financovani vyzkumu a poskytovani podpory lidem s RS; Watson a Cricke
popsali strukturu DNA, popsana vnimavost vici RS v nékterych rodinach

1957 — objeveny interferony Isaacsem a Lindenmannem

1960 - v 60. letech bylo u EAE a lidské RS objeveno, Ze bunky bilych krvinek
napadaji myelinovy bazicky protein, cozZ vedlo védce k pfesvédceni, Ze pfi RS
imunitni systém atakuje myelin.

1965 - Perier a Gregore publikuji prvni elektron-mikroskopické studie RS lézi,
ukazujici axony ¢astecné &i uplné obklopené tenkou vrstvou myelinu, coz povazovali
za dukaz pro remyelinizaci; objevena reakce T bunék vuci myelinu

1969 - popsana spoluprace T a B bunék, objeveny idiotypy imunoglobulint; vibec
prvni uspésna klinicka zkouska lé€by RS. Pacienti s akutnimi atakami, kterym byl
davan steroid ACTH, se zotavili rychleji nez ti, ktefi dostavali placebo.

1970 - V Izraeli byl objeven glatiramer acetéat; zaCinaji prvni studie beta interferonu
1972 — zacina hledani viru spoustéjiciho RS, popsény cytotoxické T buriky

1975 — objeveny geny zajistujici kontrolu vlastniho a nevlastniho v organismu, Jerne
formuluje teorii idiotypové regulaéni sité

1976 — pfipraveny monoklonalni protilatky schopné oznacit specifické typy T bunék
1978 - Poprvé byla pouzita CT zobrazeni k demonstrovani RS lézi

1980 — astrocyty jsou zdrojem jizevnaté tkané v CNS, zacina hledani blokator(
tohoto jizveni

1984 - MRI snimky odhaluji, Ze se zanét v mozku muze objevovat bez symptomu;
vznikla teorie tzv. molekularnich mimiker (virus je natolik podobny organismu
vlastnim burikdm, Ze "zmate" imunitni systém, ktery se zaCne chovat autoagresivné).
1988 - MRI ukazuje, Ze RS je konstantné probihajici nemoci, i kdyz se symptomy
objevuji sporadicky

1989 - Iékafi popsali vliv interferonli na reakce imunitniho systému; myelin uspésné
transplantovan z jednoho zvifete na druhé

1995 - beta interferon ziskava prvni licenci ve Velké Britanii

1998 - Pacientim k dispozici vybér ze 4 1ékl tzv. prvni volby (DMD)

2005 — zahajena lll. faze klinickych zkouSek prvniho peroralniho pfipravku -
cladribinu - ur€eného pro léCbu RS [6, 17]
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9. Laboratorni markery onemocnéni

Stanoveni diagndzy musi byt provedeno velmi peclivé, aby se pfedem
vyloucila jina onemocnéni s podobnymi pfiznaky, dosud neexistuje vySetfeni, které
by samo o sobé bezpeéné potvrdilo diagnézu RS — postupuje se v podstaté

vyluCovaci metodou.

9.1. Klinicka vysetreni

Lékar specializovany v neurologii vétSinou muze zhodnotit, zda subjektivni
pfiznaky, s nimiz pacient pfichazi maji odraz v neurologickém vySetfeni, odpovidaji
postiZzeni centralniho nervového systému (na rozdil od periferniho) a zda lze
postizeni vysvétlit z jednoho lozZiska v CNS ¢i zda jde o postizeni viceloziskové. [7,
13]

9.2. Lumbadlni punkce

Mozkomisni mok (likvor) je €ira tekutina, ktera cirkuluje mezi mozkovymi
komorami, centralnim kanalem v patefi a prostorem mezi mozkem a michou a jejich
ochrannymi obaly — mozkovymi plenami. Obsahuje rozpusténou glukézu, proteiny a
soli a také urcité typy lymfocytd. Funkci této tekutiny je chranit mozek a michu pred
narazy a prudkymi pohyby a minimalizovat tak nebezpeci poranéni &i jakéhokoli
poskozeni téchto Zivotné dulezitych organu. VySetfeni mozkomidniho moku, ktery se
ziskava lumbalni punkci, ma velky vyznam v diagnostice fady chorobnych stavi

postihujicich mozek a michu.

9.2.1. Pritbeh vysetieni

Lumbalni punkce probiha nasledovné: odbér se provadi bud v sedé ¢i vleze ,
kdy je pfedevsim nutnd maximalni kyfotizace (nahrbeni) v oblasti bederni patefe pro
zlepSeni pristupu. Lékar potfe dezinfekénim roztokem misto vpichu a zavede do
patefniho kanalu dutou traumatickou jehlou, kterou odebere vzorek likvoru. Micha

konci nékde u druhého bederniho obratle a jehla se vpichuje do meziobratlové

34



Stérbiny na urovni ¢tvrtého bederniho obratle, pfipadné i nize. Pacient se po vykonu
polozi na bficho a minimalné hodinu se nesmi hybat. Poté je mozné se obracet na

bok a na zada. Po cca tfech hodinach Ize vstat z l0zka.

9.2.2. Co ziskame z vysetreni

Informace ziskané podrobnym vySetfenim mozkomisniho moku jsou
nezastupitelné a nelze je ziskat jinym zpusobem. V kterékoliv fazi nemoci nachazime
zvySené hladiny IgG nebo plasmatickych bunék.

Protilatky, u€astnici se nieni myelinového obalu nervovych vliaken, se pfi déleni

v elektrickém poli (elektroforéze) fadi do specialnich vzorcl, které nazyvame
oligoklonalnimi prouzky a které Ize najit u vice nez 95% pacientd s RS. Ty muZeme
najit u vSech nemoci, kde Ize pfedpokladat antigen- specifickou imunitni odpovéd.
Protilatky maiji tendenci zachovavat vzorec po cely zivot. Za diagnosticky prukazné
se povazuji alespon dva oligoklonalni pruhy, které nelze prokazat v séru.

Buriky v mozkomiSnim moku a to odebraném i mimo klinickou ataku mohou jevit
znamky aktivace v lymfocytarni fadé, dale Ize detegovat pfitomnost mikrofagu, které
v pfipadé aktivity se mohou barvit pozitivné na lipidy jako projev destrukce myelinu.

Informace o kvalité likvorovych bunék pfinasi vySetfeni pritokovou cytometrii.[6,13]

pfiklad IEF-vzorek typ
CSF ' A
SERUM 5 =
CSF . B
SERUM ‘ 2N
CSF C
SERUM ==
CSF D
SERUM o
CSF E
SERUM .

+ —

1 T T
pH 5,85 7.35 8,65

obr.10.Prukaz oligoklonalnich pasu izoelektrickou fokusaci.A — normalni nalez v séru v likvoru, B — v likvoru
pritomnost oligoklonalnich past, které nejsou v séru, C — oligoklonalni pasy v séru i likvoru, v likvoru pasy

vyraznéjsi a pocetnéjsi, D- spole¢né oligoklonalni pasy v séru i likvoru, E-monoklonalni IgG v séru i likvoru
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priklad IEF-vzorek typ

CoF § > w .
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pH 5,85 7,35 8.65

obr.11.A — oligoklondlni pasy v kyselé oblasti — typické pro zanétliva onemocnéni, B — v alkalické oblasti typické

spiSe pro RS
9.3.Magneticka rezonance (MRI)

9.3.1. Princip vysetreni

Zobrazeni vnitfnich organu a tkani pomoci MRI poskytuje dvourozmérné nebo
trojrozmérné obrazy jednotlivych organa &i jinych struktur, aniz by k tomu byly nutné
RTG paprsky.

Pristroj se sklada z tunelu uvniti masivniho, kruhového, uprostfed dutého magnetu.
Osy jader (protona) vodikovych atomu uvnitf lidského téla, které jsou normalné
nasmeérovany zcela nahodné nejriznéjSimi smeéry, se pusobenim silného vnéjsiho
magnetického pole sefadi paralelné tymz smérem. Poté jsou jadra z tohoto svého
uspofadani magnetickou pulzni vinou vychylena a po jejim odeznéni se znovu
vraceji do pavodni pozice, pfi¢emz vydavaji méfitelné radiové signaly. Hustota
vodikovych atomu a signaly vznikajici pfi zménach polohy jejich magnetickych os
slouzi pak k rekonstrukci obrazu vySetfované tkané. Vznikajici signaly zachycuiji
detekeni civky, pocita€ je transformuje do podoby vysledného zobrazeni prifeza
tkani nebo jejich trojrozmérné podoby. Tkané obsahujici velké mnozstvi vodikovych
atom0 (jako napf. tukova tkan) maji na vysledném zobrazeni bilou barvu, tkané s
malym nebo nulovym podtem protonu (jako napf. kosti) jsou zobrazeny Cerné.

Toto vySetfeni je schopno s pfesnosti jednoho milimetru zobrazit mista zménéné
tkané €i abnormalné propustné krevné-mozkové bariéry, které charakterizuji

zanétliva loziska.
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9.3.2. Pritbéh vysetieni

Vysetfeni probiha takto: Pacient se poloZi na pohyblivy stul, ktery se zasunuje
do tunelu pfistroje. Hlava je upevnéna do specialniho drzaku. Pro klaustrofobiky toto
vySetifeni moc pfijemné neni, protoZe tunel je dost Uzky, ale na druhou stranu je
osvétleny, takze vySetfovany nelezi ve tmé. VySetieni trva zhruba pul hodiny. Po
celou dobu vySetreni je pacient v neustalém spojeni s vySetfujicimi. Slouzi k tomu
dorozumivaci zafizeni a signalizace pomoci balonku v dlani.

Asi v poloviné vySetfeni Ize podat injekci s kontrastni latkou, obvykle gadoliniem.
Gadolinium umozni zobrazeni oblasti, kde buriky imunitniho systému prosakuji z
vlasec€nic do nervové tkané. Toto je charakteristickym znakem aktivniho zanétu,
kliCovym jevem pfi atace RS na myelin. (Normalné jsou imunitni bunky zadrzovany
v krevnim Fecisti stranou mozkovych tkani krevné mozkovou bariérou, tvofenou
vrstvou specializovanych astrocytu utésnujicich kapilarni stény.) ZvySenim obsahu
gadolinia se léze rozjasni na dobu tfi az Sesti tydni a potom blednou. Ziskané

snimky jsou tak ukazateli aktivity nemoci b&éhem predchazejicich 45 dni.

9.3.3. Co ziskame z vysetreni

Zobrazeni pomoci MRI je velmi uzite¢né pfi diagnostice onemocnéni a poruch
mozku a michy, protoZe Seda a bila mozkova hmota, které jsou na snimcich CT jen
velmi obtizné rozpoznatelné, jsou na zobrazenich ziskanych MRI jasné odliSeny.
Pfipadna opakovana MRI vySetfeni by méla byt provadéna na témze pracovisti. |
kdyby nalez hodnaotili rizni Iékafi, je dodrzovan standardni vySetfovaci protokol a
vysledky jsou srovnatelné. Ale i pfi optimalnich podminkach muaze pfi MRI uniknout
az 25% pripadli RS (tj. MRI chybné dava normalni nalez). A na druhé strané, MRI
muze zjistit [Iéze v CNS i u pacienta, ktery nema zadné relevantni klinické pfiznaky.
[3,6,7,9, 17]
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obr.12. MRI obraz periventrikularnich lozisek u 24letého pacienta s RS. Remitentni stadium, mezi atikami zcela normalni
neurologicky ndlez ,a).b)fezy riiznou tirovni postrannich komor (FLAIR)

Obr.13. MRI obraz periventrikularnich loZisek s vyraznou atrofii komorovou i periveNtrikularni.46leta pacientka
S chronickou progresivni RS, probihajici 17 let, a)T2W obraz, b) tentyz ez na FLAIR

Obr.14.. MRI obraz akutni plaky,35 letd pacientka s 5letym prib&hu, po vysazeni imunosupresivni terapie.a)V sekvenci
FLAIR hypersenzitivni loZisko, b) na TIW obrazech vychytéva akutni Iéze poruSenou hematoencefalickou bariérou
gandolinium, které loZisko rozsviti, c) tentyZ obraz bez gadolinia.Edém v akutnim loZisku vytvati dojem ,,éerné diry*, ktera
v8ak po odeznéni akutniho loZiska ihned vymizi, nevedla-li k t&zké atonalni ztraté. Zdroj. Neuroimunologie- Eva Havrdova a
kolektiv
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obr.15. Jak vypada piistroj
zdroj : http://www.columbiahospital.com/CPM/MRI.jpg

obr.16.Jak to vypada ve vysetfovaci mistnosti
zdroj: http://nch.mnul.cz/img/mri.jpg
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9.4. Pocitacova tomografie (CT)

9.4.1. Princip vysetreni

PocitaCova tomografie (z angl. computerized tomography) nebo téz CT scan
je diagnosticka technika, pfi niz se pomoci kombinace RTG zafeni a pocitaCového
vyhodnoceni ziskavaji "fezy" zobrazujici v riznych rovinach nejrizné;jsi ¢asti
organismu a jeho organu. Tato zobrazovaci technika poskytuje mnohem presnéjsi a
zfetelnéjsi informace nez klasické RTG vySetfeni, pficemz navic na minimum snizuje

radiani zatéz pacientd.

RTG paprsky, vysilané v malych davkach a pouze zlomek sekundy, prochazeji
télem pod rdznymi Uhly; snimac se pfitom otaci okolo vySetfovaného. Paprsky, které
prochazejici télem, nedopadaji u CT na citlivy film, ale na specialni detektory, které je
pfemeénuji na signaly zpracovavané pocitaCem. Teprve ten pak rekonstruuje fezy
pfisluSnou €asti organismu, na kterych jsou zobrazeny i mékké tkané vcetné
eventualnich tumor(, jez jsou na klasickém RTG snimku nezfetelné nebo zcela
neviditeIné. Pomoci dalSiho elektronického zpracovani je pak mozné ziskat i

trojrozmérné obrazy.

9.4.2. Pritbéh vysetieni

Vysetfeni je subjektivné hodné podobné MRI. Rovnéz se provadi na
specialnim ltzku, kterym Ize pohybovat nahoru i dolu; je tak mozné pfesné nastavit
potfebnou polohu pacienta v pfistroji. PFistroj Ize naklonit obéma sméry, dopfedu i

dozadu, aby bylo mozno zamifit RTG paprsky na vySetfovanou oblast. [3+6+17]
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obr.17. po¢itacova tomografie
zdroj :http://nch.mnul.cz/img/ct-1.jpg

9.5.Evokované potencidly (EP)

9.5.1. Princip vysetieni

Jde o zdznam elektrické aktivity, ktera vznika v mozku jako reakce na urcité
vnéjsi podnéty.Vysetfeni ma ovéfit, zda do mozkové klry prochazeji vSechny
podnéty a pfipadné najit pfekazku, ktera tento prdchod zhorSuje nebo upiné

znemoznuje

9.5.2. Pritbéh vysetieni

K testovani vizualnich funkci se uziva série zableskl ze stroboskopu. Pfi
hodnoceni sluchu se do sluchatek poustéji vSechny mozné zvuky nejriznéjsi
intenzity. Test hmatu a vnimani bolesti se provadi za pomoci aplikace slabych
elektrickych stimult na nervy zapésti nebo kotniku.

Procedura je bezbolestna a trva obvykle od 30 do 60 minut. Nejdfiv se,
podobné jako pfi EEG, pfipevni na vlasaté ¢asti hlavy soubor malych elektrod.
Umisténi elektrod zavisi na tom, ktery smyslovy systém ma byt vySetfovan. Vystup je

pfipojen k pocitadi, ktery zpracovava vysledné odpovédi na podnéty. Analyza je
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zaloZena na vyhodnocovani doby mezi podnétem a odpovédi; pocita¢ slouzi k

vyhodnoceni zékladniho elektroencefalografického zdznamu mozkové aktivity.

9.5.3. Co ziskame z vysetreni

Evokované potencialy se pouzivaji spi$ jako doplfikova metoda k ostatnim

vySetfovacim metodam, protoze jejich vysledek neni vzdy zcela prikazny. [6+7]

9.5.4. Zaznam - zrakové EP (VEP)
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obr.18. nahofe — normalni nalez, dole — stav po retrobulbarni neuritidé

Zdroj: RoztrouSena skler6za-Eva Havrdova, str.53
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9.5.5.Zdaznam - kmenové EP (BAEP)

M1-Cz

1ul

M2-Cz

obr.19. Kratkolatentni odpovédi generované sluchovou drahou. Generatorem viny | je sluchovy nerv, plvod viny
11-V je retrokochlearni

nahore — normalni nalez pfi levostranné stimulaci, dole — demyelinizaéni 1éze na urovni n.VIll a v pontinnim
useku sluchové drahy pfi pravostranné stimulaci (prodlouzeni intervalu | — 1Il), neporusené vedeni
mezencefalickym Usekem drahy u pacienta s RS

Zdroj: RoztrouSena sklerdéza-Eva Havrdova, str.54

9.5.6. Zdaznam — Somatosenzorické EP (SEP)

S0 ms

obr.20. Stimulace perifernich nerva na akrech koncetin v mistech jejich prdbé&hu, nevyhoda-nizkd amplituda,
vyZaduje zprdmérnéni nékolika set signall

nahofe- normalni nalez, dole- demyeliniza¢ni Iéze v centralnim Useku senzorické drahy u pacientky s RS,
opozdéna N20, proslouzeny centralni kondukéni ¢as

Zdroj: Roztrousena skleréza-Eva Havrdova, str.55
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9.5.7.Zaznam — motorické EP (MEP)

80 ms
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obr.21.Stimulace motorického kortexu s naslednym snimanim odpovédi ze svalu, vysoka amplituda- nevyzaduje
zprameérnéni

nahore — normalni nalez, dole — smiSena, prfevazné demyelinizacni Iéze v centralnim Useku senzorické drahy u
pacientky s RS, opozdéna P1 s nizkou amplitudou, prodlouzeny centralni kondukéni ¢as

Zdroj: RoztrouSena skleréza-Eva Havrdova, str.56
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10.Novy objev na cesté k Iécbé roztrousené sklerézy

Zpusob, jak obnovit poSkozené obaly nervovych bunék, které zpasobuji
roztrouSenou sklerézu, alespon u laboratornich mysi, byl objeven pracovniky
Kalifornské University. Védci tvrdi, Ze objevili zpusob, jak efektivné 1&Cit projevy
roztrousené sklerézy.

Testy byly provadény na laboratornich mySich infikovanych virem, ktery zpusobil
Ubytek myelinu.

V centru zajmu byly dva druhy chemickych molekul chemokinu. Jedné se o latky
bilkovinné povahy produkované burikami a slouzici k jejich vzajemnému ovlivhovani
a pfedavani informaci. Uplatfiuji se vyrazné napf. v imunitnim systému. Funkci
chemokinU je vysilani signalt T-lymfocytim. Jde o buriky, které se ucastni bunécné
imunity. Jednotlivé podskupiny T-lymfocytu se podileji na likvidaci cizorodého
materialu a na fizeni imunitnich déju za u¢elem obnovy po zranéni, pfipadné
rekonvalescenci a uzdraveni. Pokud se nachazi v mozku pfili§ mnoho chemokind,
muZe dojit k nadprodukci T-lymfocytd a tim i k poSkozeni myelinu a naru$eni pfenosu
nervovych signald.

Poté, co se u mysi objevily symptomy roztrousené sklerézy, oslabeni nohou a
¢astecna paralyza, byla mySim podana protilatka proti puisobeni chemokinu. Védci
objevili, Ze jedna z protilatek nema zadny ucinek proti plisobeni jednoho typu
chemokind, tzv. CXCL-9.

Jakmile ale byla mySim podana dalSi davka protilatek, tzv. CSCL-10, ubytek myelinu
se zastavil a poté se zacal vracet do plvodniho stavu. Dokonce doslo k obnové piné
funkcCnosti Castecné ochromenych koncetin. Jakmile bylo podavani injekci pferuseno,
vrstva myelinu zacala opét slabnout a paralyza konc&etin zaCala opét pusobit.

| kdyZ se nejedna o objev |IéCby roztrousené sklerdzy, byl ukazan smér dalSiho
vyzkumu. Molekula CXCL-10 se zda byt kli€¢em k objevu zpusobu, pfipadné latky,
ktera poslouzi obnové myelinu. Dllezité je i zjiSténi, Zze dosud nelécitelna nemoc

muze byt Ié€ena pomoci protilatek. [23]

Zajimaveé je i zjisténi, Ze u Zen uZivajicich peroralni antikoncepci je niZsi riziko

rozvoje roztrousené sklerézy.
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Badatelé porovnali Iékafské zaznamy 106 Zen z britské Iékarské databaze, u kterych
byla RS prokazana Ci pfedpokladana, a které byly vedeny minimalné 3 roky pred
vypuknutim symptomu, se zaznamy 1001 Zen bez RS. Bylo zjisténo, Ze u Zen, které
braly antikoncepci ve tfech pfedchozich letech, doSlo ke snizeni rizika RS 0 40%.
Vyzkum tak potvrzuje hypotézu, Zze hormony maji vliv na roztrouSenou sklerozu, ale
toto plati i u velkého spektra jinych onemocnéni. Neposkytuje ale pfimy dikaz o tom,
Ze uzivanim hormonalni antikoncepce je mozné predejit vzniku roztrousené sklerézy.

[14]

46



11. Zaveér

V pohledu na RS se v poslednich letech mnohé zmeénilo. Pfibylo poznatk( o
jeji patogenezi, zlepSila se diagnostika a objevily se nadéjné terapeutické moznosti.
Presto nelze onemocnéni vylécdit a pacient se musi smifovat s narlstajicim

omezenim v bézném Zivoté

Ale i s RS se da zit. Jsou duleziti naSi blizci, ktefi nam jsou v tézkych chvilich
pfi boku, porozuméni ostatnich lidi a nepfipoustét si, co na vas tahle nemoc mlze
napachat. Ale ani na vozi¢ku zivot nekonci. Protoze v dnesni dobé uz medicina velmi
pokrocila dopfedu, vétsina lidi Zije normalnim Zivotem a mozna nikdy nebude
potfebovat vozik. Délka Zivota mnohych bude normaini, postiZzeni bude leh¢iho razu

a toive stari.
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12. Souhrn

Prace se zabyvé patofyziologii roztrouSené skler6zy mozkomisni (RS),
zejména pak ulohou dysfunk&nich imunitnich mechanism(. Pfiznaky RS Ize
rozdélit do tfi skupin, pocate€ni projevy vyplyvaji z nedostate¢né funkce
nervovych vlaken, navazujici pfiznaky jsou disledkem nedokonalé terapie a
nakonec nastupuji potiZze dané chronicitou onemocnéni.

Ve vztahu k RS se rozliSuji nasledujici typy onemocnéni: remitentni relabujici,
relabujici progresivni, primarné-progresivni a sekundarné chronicko-
progresivni.

V dalSi ¢asti jsou popsany markery usnadnujici diagnézu a zavérem pak
naznaceny perspektivni sméry dalSiho vyzkumu skytajici nadéji k zefektivnéni

lé&by.

sSummary :

Present work deals with pathophysiology of multiple sclerosis (MS),
particularly with participation of dysfuntion of immunite mechanism. A
symptoms of MS we can divide into three consecutive groups. Early symptoms
are manifested by deficient function of nervous fibers. The cascading
symptoms are the result of incomplete therapy. Finally problems appear
because of disease's chronicity. There are following types of MS : Relapsing
remitting, relapsing — progressive, primary- progressive, secundary- chronic-
progressive.

Markers, that facilitate the diagnosis, are described in the last part of work. At
the end of this work the recent findings are mentioned in relation to possible

therapeutic improvement.
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