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Abstrakt

Cilem této prace je shrnout dosavadni informace ohledné t€hotenstvi pfi

roztrouSené skler6ze (dale jen RS) a vlivu RS na mateftstvi jako takové.

RS je zavazné nevylécitelné onemocnéni, které postihuje mladé lidi, a proto je
téma tcéhotenstvi a matefstvi Casto diskutovano. Lécba, kterd je pacientim
pfedepisovana, se vétSinou neslucuje s téhotenstvim  kviali svému

teratogennimu uc¢inku, proto je dilezité t€hotenstvi planovat.

Po dobu téhotenstvi se RS dle studii téméf neprojevuje. Ataky jsou v obdobi
téhotenstvi ojedinélé a porod u pacientek s RS se od ostatnich nelisi. Cisatsky

fez se planuje v zavislosti na jinych, vétSinou gynekologickych, problémech.

Prace zahrnuje také obdobi kojeni, které je Casto pfedmétem studii. Kratce je
také zminén vyskyt RS u déti a vliv zmén v obdobi menopauzy. Na zavér jsou

pfipojeny rozhovory s pacientkami, které onemocnély RS a byly téhotné.

Kli¢ova slova: roztrouSena skleroza, ataka, téhotenstvi, porod, kojeni



Abstract

The aim of this thesis is to summarize the present information about
pregnancy in multiple sclerosis (hereinafter MS) and its effect on motherhood
itself.

MS is a serious incurable disease that affects young people and therefore the
subject of pregnancy and motherhood is often discussed. The treatment, which
is prescribed to patients, is mostly incompatible with pregnancy because of its

teratogenic effect, that’s why it’s important to plan pregnancy.

According to studies, MS has almost no effect during the pregnancy. Attacks
are rare in this period and childbirth in patients with MS doesn’t differ from
the others. Caesarean section is planned depending on the other, mostly

gynecological, problems.

The thesis includes also the period of breast-feeding, which is often the
subject of studies. The occurance of MS in children and the effect of changes
in menopause are also shortly mentioned. At the end, there are enclosed

interviews with patients who became ill with MS and were pregnant.

Key words: Multiple Sclerosis, attack, pregnancy, childbirth, breast-feeding.



Seznam pouzitych zkratek

RS

CNS

MR

IVIG

CIS

EBV

DMD

HEB

roztrouSena skleroza mozkomisni
centralni nervova soustava
magneticka rezonance
intraven6zni imunoglobuliny
klinicky izolovany syndrom
virus EDbstein — Baarové

disease modifying drugs

hematoencefalicka bariéra



1 Uvod

Bakalarska prace Roztrousena skleréza a tehotenstvi je reSer$ni praci,
ktera je doplnéna o rozhovory s pacientkami s touto chorobou, které byly

t€éhotné. DEIli se na dvé casti.

Prvni c¢ast se vénuje nemoci jako takové, tedy vysvétleni co je
roztrouSena skler6za mozkomis$ni, informacim o jejim vyskytu, priab¢&hu,

diagnostice, 1é¢be.

Ve druhé ¢asti se zaméfuje na téhotenstvi a matefstvi pii tomto druhu
onemocnéni. Podava informace o tom, kdy téhotenstvi planovat, jaké jsou
dilezité podminky a lécba v t€hotenstvi, béhem porodu a v dobé kojeni, déle
jaky vliv ma téhotenstvi na dal§i prubéh nemoci a V neposledni fadé
0 dédi¢nosti onemocnéni. V praci je také zminén vyskyt RS u déti a jeji

specifika. Do prace je také zafazen vliv menopauzy.

M¢éla by vzniknout jasna prace, ktera by pacientum, které postihla tato
nemoc, poskytovala vétSinu informaci o nemoci a Zenam, které planuji

matefstvi, dokdzat odpovédét na otazky s matefstvim spojené.

Cilem mé¢ prace je zjistit, zda ma téhotenstvi pozitivni vliv na dalsi
vyvoj nemoci a zda se li§i prubéh téhotenstvi u budoucich matek s RS oproti

budoucim matkam bez RS.

Praci o RS jsem si vybrala z divodu nizké povédomosti o tomto
onemocnéni a mnoha mytim a pfedsudkiim, které jsou S RS spojené. Zaméieni
na téhotenstvi v dob¢, kdy pacientkdm byla RS diagnostikovana, vzniklo diky

proménam nazorl na téhotenstvi ze stran lékait.
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2 Coje RS?

~_ 7

Roztrousena skleroza mozkomisni (Sclerosis multiplex
cerebrospinalis) je chronické zanétlivé onemocnéni, které postihuje CNS.
Jedna se 0 autoimunitni onemocnéni, kdy zanétlivd imunitni porucha napada
myelin. Tim nejdfive zpomaluje pfenos vzruchu, az muZze pfenos vzruchu
konkrétnim axonem znemoznit. Jelikoz =zanét napadda myelin, ftadi se
roztrousena skler6za mezi tzv. demyelinizacni onemocnéni spolu s akutni
diseminovanou encefalomyelitidou ¢i syndromem Marchiafava-Bignami

a centralni pontinni myelinolyzou a tak podobné (Nevsimalova 2005).

Divody vzniku onemocnéni nejsou jasné dané. Z literatury se
dozvidame o ovlivnéni pocatku nemoci genetickymi faktory nebo vné&j$im
prostfedim, roli také hraje faktor rasovy (Havrdova 2000, Ambler 2006,
Kanovsky 2007).

poskozeni oligodendrocytl

zdravy neuron ?
a oligodendrocyt e
v.ir-ov?é\infekce

reurondlni a axonalni poranéni

virova infekce ¢ neurony

%

mitochondrialnf dysfunkce mitochondridlni dysfunkce

ii T \ ﬁ
patogenickeé antlneuronalnx / wupcn se Iez
protilatky *\- \\ patogenni antimyelinové protilatky
®o

3

axonalni transsekc

’ \@ uvolnéni heat-shock proteini
: virové nebo
neurodqggnerace_(rlapr. prestup faktoru i
exoytoxicita proteint) pres HEB s

(hematoence-  rozend imunita
falicka bariéra)

Obrazek 1 mozné faktory, které ovliviiuji vznik RS (Zapletalova 2012)

2.1 Typy RS

RS je velmi variabilni onemocnéni, u kterého se vyskytuje mnoho typi

a forem. Prib¢h nemoci muaze probihat bud v tzv. atakach a remisich, anebo

11



postupnym progresivnim zhorSovanim stavu. Ataka se definuje jako akutni
vzplanuti choroby, remise je pak nazyvdna doba mezi jednotlivymi atakami.

Znamé jsou ctyfi typy RS (Havrdovéd 2000, Kanovsky 2007, Ambler 2006,
Talab 2012).

Déleni jednotlivych typt onemocnéni, které se pouzivd v soucCasné
dobé, existuje od roku 1996, kdy toto dé&leni vymysleli Lublina a Reingold.
Podle nich se typy RS déli na relabs-remitujici formu RS, relabs-progresivni

formu RS, sekundarni progresivni formu RS, primarni progresivni formu RS.

Relabs-remitentni RS je nejcastéjsi typ RS, ktery se vyskytuje u 85 %
pacientt. Typickym pribéhem tohoto typu onemocnéni je stfidani atak
a remisi. V pocatcich nemoci dochazi v obdobi remise k vraceni zdravotniho
stavu, ktery mél pacient ptfed atakou. V pozdéjSich fazich nemoci zhstava
pozustatek po atace, tzv. reziduum. V obdobi mezi atakami vSak nedochazi

k neurologickému deficitu (Havrdova et al., 2013)

A a

— — —>
(as

)

mira postizeni

mira postizeni

Obrazek 2 relaps-remitentni forma (Havrdova et al. 2013)

Pokud po atace nedojde k navratu do pivodniho stavu, nazyva se toto
stadium relabs-progresivni typ RS. Pacient se po atace neuzdravuje, naopak
na reziduum navazuji dal$i neurologické problémy. Jedna se o typ RS, pfi
kterém od zacatku nemoci dochazi ke zhorSovani zdravotniho stavu pacienta.
Mezi atakami, kdy pacientovi vymizi ptiznaky vzniklé béhem ataky, vSak

dochézi k nartistu neurologického deficitu.



mira postizeni

mira postizeni

Obrazek 3 progresivni-relabujici forma (Havrdova et al. 2013)

Sekundarné chronicka progrese je typem RS, do kterého se dostava béhem
prvnich 10 let nemoci 30-40 % pacientii. Tento typ se vyznacuje postupnym
naristanim neurologického deficitu, relapsy se v tomto stadiu témer

nevyskytuji. Tento typ navazuje na relaps-remitentni typ RS.

>
o

mira postizeni mira postizeni
e —
- Hame
v l L

cas
Obrazek 4 sekundarné progresivni forma (Havrdova et al. 2013)

Vzacnéj§im typem RS je primarné progresivni forma. Podle
Havrdové et al. (2013) je tato forma RS typickd pozvolnym nartstem
neurologickych symptomt od pocatku nemoci. Vyskyt tohoto typu je asi jen
uUl5 % nemocnych. Cast&ji jsou timto typem onemocnéni postizeni muzi,
u kterych se RS vyskytla v pozdé&jsim véku. Castymi problémy tohoto typu

jsou paraparézy dolnich koné&etin®, sfinkterové poruchy? Problémem tohoto

1 , v s v .
Paraparéza — ¢aste¢né ochrnuti

2 . 4, % ,
Sfinkterové poruchy — poruchy moceni
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typu RS je i1 snizena vnimavost na imunomodulaéni 1é¢bu. Typicka je Casna

ztrata oligodendrocyti®. Jelikoz 1é¢ba RS je v podstaté tlumenim zané&tu,

vidime, ze tato forma se da jen tézce lécit.

mira postizeni

A

mira postizeni

Obrazek 5 primarné progresivni forma (Havrdova et al. 2013)

Prib¢h nemoci mizeme rozdélit na maligni a benigni. Maligni prabé&h
se vyznacuje rychlym postupem nemoci, nastupem invalidity az smrti béhem
prvnich dvou let nemoci. Timto tézkym pribéhem jsou postizeni asi 3 %
pacientl. Patifi sem dvé varianty nemoci a to Marburgova forma RS a
tumoriformni forma RS. U pacientd s maligni formou se da dolozit vysoka

mira zanétu na MR 1 v mozkomiSnim moku.

Benigni prabeéh je typicky minimélni invaliditou i po dlouhodobém
trvani nemoci. Havrdova et al. (2013) ve své praci tika, Ze benigni formu
posuzujeme vzdy zpétné tak, Ze pacient po prvni atace zuUstdva po dobu 15 let
bez neurologického deficitu. Studie, kterou Havrdova et al. (2013) uvadi,
ukazuje, ze 80 % pacientl, u kterych byl pribéh RS oznacen za benigni, mélo

na MR progresi 1ézi a zavazny kognitivni deficit.

Podle Vachové (2012) je RS nemoc, ktera zkracuje dobu doziti
piiblizné o 10 let oproti ptedpokladané stfedni délce Zivota dané populace.
Doba, kterou pacient trpi nemoci je v dneSni dob¢ pies 25 let, coz je oproti
historickym tdajim téméf 2x déle. V roce 1917 byla doba pteziti od stanoveni

diagnézy 8-12 let.

3 Oligodendrocyt - druh neuroglie makroglie vytvarejici myelin v mozku a mise
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2.2 Vznik nemoci

Havrdova et al. (2006) ve své praci hovoii o RS jako o onemocnéni
bilé hmoty CNS. Bild hmota mozku a michy je tvofena vybézky nervovych
bunék a jejich obalem. Obal, ktery kryje a izoluje nervovou drahu, se nazyva
myelin. Jeho funkce je nejen izolacni, umoziuje i rychlejsi vedeni vzruchu
diky tzv. saltatornim pfenosu vzruchu®. Pokud se tento obal rozpada, nazyva se
tento proces demyelinizace, coZz je podstatou RS. Jestlize demyelinizace
nastane u nervového vlakna, které bylo pivodné kryto myelinem, dochazi

k pomalejsimu vedeni vzruchu a mize byt naslednym procesem zcela pietrzen.

Normal Multiple Sclerosis

’%r %
l

o‘,

Myelin sheath 1 ~ Damaged myelin

Obrazek 6 Demyelinizovany neuron (Pfevzato z

http://www.123rf.com/photo_12045568_multiple-sclerosis.html)

Pti¢iny vzniku demyelinizacnich lozisek nejsou dosud znamy, proto

nejsme schopni nemoci pfedchazet (Havrdova et al., 2006).

Havrdova et al. (2006) piSe, Ze demyelinizované vldkno neni schopno
po dobu nékolika dni vézt vzruch. Je tomu proto, Ze na obnazeném vlaknu
nejsou iontové kanalky, po kterych se vzruch S§ifi. lontové kanalky se
u vldkna, které je myelinizované, nachdzi prave v zdrezech, které myelinova
pochva vytvafi. Az po nékolika dnech se iontové kandlky rozprostfou po
vlakné, kde se myelin rozpadl a obnovi se tak pivodni funkce. Kdyz po
né¢kolika tydnech zanétliva reakce ustane, mize se myelin op&t dotvotit, pokud
buinky, které myelin tvofi, nejsou =zni¢eny. Vldkno je pak opét kryté

myelinovou pochvou, ktera v8ak jiz neni tak silnad a zafezy jsou bliZze u sebe.

4 . , . . . . . P
Saltatorni vedeni vzruchu — skokové vedeni vzruchu. Typické pro myelinizované axony
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To zapfic¢inuje pomalejSi vedeni vzruchu, nez tomu bylo u plvodniho
nezasazené¢ho axonu. Tento proces se nazyva remyelinizace. Remyelinizace je
vSak omezeny dé&j, ktery nelze neomezené opakovat. Myelin je totiz vytvofen
buitkou a pomdahd ji tvofit dvojitou membranu. Kdyz se myelin rozpada,
znamena to, ze bunka pfiSla o svou ¢ast a musi ji sama opét dotvotit. Je to
veliky stres, ktery bunku stoji velmi energie. Pokud se zanét opakované
vyskytne na stejném misté, dochazi ke ztrdté regeneracni schopnosti bunky.
Na tomto misté pak nastdvd vyrazné zpomaleni vedeni vzruchu, coz ma za

nasledek napadné omezeni funkce.
menvova buiika

normalni stav

akutni
demyelinizace

rozpadly myelin

obnovené vedeni vzruchu

Gprava funkce
(po nékolika dnech)

remyelinizované
viakno
(po nékolika mésicich)

Obrazek 7 Demyelinizace a nasledna remyelinizace (Havrdova et al. 2006)

V né¢kterych ptripadech dle Havrdové et al. (2006) nedochazi pouze ke
ztraté myelinu, ale az K pfetrzeni axonu. Pokud dojde k pfetrzeni vétSiho
mnozstvi axonl, dochdzi k poskozeni urcité funkce. Ptic¢iny zpfetrhani a
rozdilnosti rychlosti zpfetrhani axonG nejsou dosud znamé. U néckterych
pacientll dochazi k pozvolnému ptetrhavani, u jinych pfetrzeni axond nastava
velmi rychle, kdy se na mm roztrhne az nékolik tisic vlaken. V lidském téle
mame vice nervovych drah, nez je nezbytné potifeba, proto se ptiznaky
objevuji az po jejich vyznamné ztraté. Pii veétsi ztraté nastava zhorsSeni funkce,
nasledné jeji vypadek a nakonec invalidizace.

Podle toho, v jakém misté dojde k rozpadu myelinu, se objevuji rizné
pfiznaky. Pokud se myelin rozpadne na drahach, které maji zaptic¢init pohyb,
projevi se to akutnimi ptiznaky poruchy hybnosti. Pokud se myelin rozpadne

na drahach, které vedou informace do CNS, co citime pfi dotyku, nastavaji

poruchy citlivosti, brnéni apod.
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2.3 Etiologie RS

V bilé hmoté mozku a michy nalézdme akutni zanétliva
loziska, tzv. plaky, ve kterych doslo k destrukci myelinu. Jak plaka vznikne?
Podle Nevsimalové (2005) reakci, na které se podileji aktivované
T-lymfocyty®, které jsou zaméieny proti myelinu. Tyto T-lymfocyty se
vyskytuji u kazdého z nas v malém mnozstvi. Aktivace probihda neznamym
mechanismem mimo CNS. Po aktivaci dojde k jejich pomnoZeni a
nasledné k pfechodu hematoencefalickou bariérou. T-lymfocyty produkuji
cytokiny, makrofagy a jiné bunky imunitniho systému, které jsou také schopny
prostoupit hematoencefalickou bariérou, kde aktivuji makrofagy a mikroglie,
které nasledn¢ produkuji dalsi cytokiny a volné radikaly. Ty se spolecné
podileji na destrukci myelinu. Destrukce tedy probiha nejen pomoci

makroféagt, ale i pomoci cytokint.

T-lymfocyty mohou byt aktivovany pomoci béznych vird, proto se
U pacientt 1é¢i kazda infekce co nejrychleji Sirokospektralnimi antibiotiky,
nebot vznik atak po téchto infekcich je velmi ¢asty. Havrdova et al. (2006) to
vysvétluje tak, ze nékteré bunky imunitniho systému zaénou po své aktivizaci
produkovat interferon gama, ktery slouzi za normdalnich okolnosti k likvidaci
virové infekce. Zarovenn ma interferon gama vlastnost, kterd podnécuje vyssi
aktivitu imunitnich bunék v dobé infekce. Jedna-li se vSak o autoimunitni
reakci, podporuje pak interferon gama reakci na vlastni organismus. Tvorba
interferonu gama je v lidském organismu kontrolovana interferonem beta,
ktery je vSak u pacientl s RS zfejm¢ nedostatecny, proto pacienti podstupuji

1é¢bu interferon beta.

Dal§i moznosti jsou tzv. superantigeny®, které se nachazeji ve sténach
bakterii. Aktivace superantigeny probiha bez pfitomnosti specifického

antigenu.

Misto, kde je naruSen myelin pak vidime na magnetické rezonanci.

Vstiiknutim gadolinia’, které je také schopno projit hematoencefalickou

> T-lymfocyt - druh lymfocytu, ktery se podili na buné&né imunité

6 Superantigen - oznaceni struktury, ktera je schopna polyklonalni aktivace lymfocytll. NevazZe se na
receptor do jeho vazebného mista jako klasicky antigen, nybrz jako intaktni molekula bez nutnosti
predchoziho zpracovani burikami prezentujicimi antigen na molekulu HLA systému.

7 Gadolinium -
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bariérou, dojde k obarveni mista, kde se myelin nevyskytuje, a objevuji se

nam jednotlivé plaky.

Zajimavosti je, Zze mozek patfi mezi tzv. imunoprivilegované organy,
tedy organ s nizkou urovni imunitni péce, a piesto jsou aktivované bunky

schopny vyhledat svtj cil (Kanovsky 2007).

3 Vyskyt roztrouSené sklerozy mozkomiSni

Roztrousena skler6za mozkomisni je v literatufe zminovana jako
nejcastéjsi pricina invalidity mladych lidi. Vachova (2012) uvadi, Ze se
nejcastéji vyskytuje mezi 20. az 40. rokem zZivota, pouze 10 % pfipada je
diagnostikovano pted 20. rokem Zivota a 5 % po 50. roce. Primérny vék, ve
kterém se RS objevi, je 31,7 let. RS postihuje vice Zeny neZ muZe a to
v poméru 2:1. Podle Havrdové (2000) dokonce pomér s ¢asnym a pozdnim
nastupem nemoci mezi Zenami a muzi se jeSté zvySuje a to 3:1 u casného
nastupu a 2,4:1 u nastupu pozdniho. Je tomu ziejmé zaptic¢inéno pohlavnimi
hormony, které maji schopnost ovliviiovat imunitni systém. Nastup RS je
v priméru 0 1 — 2 roky dfive u zen nez u muzi. Kanovsky (2007) ve své praci
hovofi o vlivu sexualnich hormont a rizikovych obdobich pro Zenu v obdobi

menarche, porodu a klimakteria.

Zakladatelem epidemiologie RS byl John Kurtzke, ktery navrhl

diagnosticka kritéria a néasledn¢ byl schopen rozdélit zemé podle prevalence

RS.
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Vyskyt nemoci je ovlivnén nékolika faktory — rasovym, socialnim,

kulturnim, genetickym a zemépisnou Sitkou.

3.1 Rasovy faktor

Rasovy faktor hraje dualezitou roli. Podle Havrdové (2000) je
prokazano, ze bila rasa je vuci nemoci nejvice vnimava, U Cerné rasy je

vnimavost poloviéni a nejmensi vnimavost vykazuje orientalni rasa.

3.2 Socialni a kulturni faktor

Socidlnim a kulturnim faktorem je pfedevsim dle Havrdové (2000)
zivotosprdva a zivotni styl. Rdzné urovné stravovani, vyzivy, hygienickych
navyki, ale 1 zdravotnich podminek skupin obyvatel maji na RS wvliv.
Spekuluje se i o vlivu diet, pfedev§im s nizkym a S vysokym podilem tuki,
avSak jednoznacné zavéry o vlivu na RS nejsou dosud evidovany. Podle
Kanovského (2007) se na vzniku RS podle epidemiologickych studii podili

i koufeni, nebot’ RS se u kutakl vyskytuje 2x €astéji nez u nekutaku.

3.2.1 Koufeni

Havrdova et al. (2013) se o0 koufeni zminuje v souvislosti
s prokazatelnym vlivem na vznik i tiZzi RS. Z dlouhodobych studii je jasné
patrné zvysSené riziko pro kufaky ke vzniku RS a to 1,3 — 1,8 x oproti
nekufak@m. Studie zabyvajici se vztahem koufeni k RS také prokazaly, ze

u kutakt je vétsi riziko, ze z CIS rychleji pifejdou do faze definitivni RS a
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rychlejS§imu pfechodu do sekundarné progresivni faze RS. Vliv koufeni byl
dokonce prokdzan i na zvySené riziko vzniku RS u potomkl kouficich rodict,
nebot se projevilo zvySené riziko RS u pasivnich nekuiakl oproti absolutnim

nekufakam.

Mechanismus pusobeni koufeni je vysvétlovan nékolika zplsoby.
Nejcastéji se hovofi o nadbyteé¢ném stimulu prozanétlivych bunék, zejména
makrofagt a dendritickych bunék, ¢im Zze zvySuje stimul T lymfocytarniho
systému obzvlasté poSkozujiciho zanétu. Dochéazi ke zvySeni poctu a aktivaci
neutrofilnich  granulocytd. V souvislosti s koufenim  nartGsta  vyskyt

respiraénich infekci, zvy$ena apoptdza® i pfimé poskozeni tkani.

Kouft z cigaret je také modifikatorem DNA metylace a tedy koufeni ma

vliv i epigeneticky.

3.2.2 Infekce a vir Ebsteina-Barrové

Havrdova et al. (2013) ve své praci uvadi také vliv infekce a viru
Epsteina-Barrové, ktery by se mohl podle studii, které probihaji, podilet na
vzniku RS. Je tomu pravdépodobné tak, ze pokud se pacient infikuje timto
virem v obdobi dospivani nebo dospélosti, ma tento vir vliv na dysregulaci
vyvoje imunitniho systému. Studie, které se zabyvaly vlivem viru na RS
ukazuji, ze wu pacientti, u kterych se v minulosti vyskytla infekcni
mononukledza je vétsi vyskyt pacientit s RS. Metaanalyza, kterd shrnula
18 studii, prokazala, Ze u pacientl, ktefi prodélali infekéni mononukledzu je
dvakrat vys$si pravdépodobnost vyskytu RS. Pfesny mechanismus, jak virus
ovliviiuje RS neni dosud znam a je pfedmétem dalSiho zkoumani. Nejcastéji
byva diskutovan mechanismus molekularnich mimikr, indukce heat shock
proteind® a  superantigen nebo pfitomnost Epsteina-Barrové viru
v infikovanych autoreatkivnich B bun¢k mozku. Italska studie popsala vysoky
podil B bunék, které byly infikovany EBV v misté 1ézi bilé hmoty, kde tvotily
utvary podobné folikulim. VIliv EBV na RS je nejspiSe spojen s dalSim

faktorem, jako napt. s nizkou hladinou vitaminu D.

8 , ) v v v . . . v

Apoptdza — zanik bunky; nékdy oznacovano jako programovana smrt bunky
® Heat-shock proteiny - proteiny vznikajici v burikdach ve zvysené mire za urcitych okolnosti klasicky pfi
vystaveni vysSim teplotam, ale majici dalezité funkce i za fyziologickych okolnosti
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3.2.3 Vitamin D

Vztah mezi vitaminem D a RS byl podle Havrdové et al. (2013)
zkouman z divodu rtizné koncentrace vyskytu v riznych zemépisnych §itkach.
Studie se zabyvaly sluneénim zafenim, vlivem dietnich faktort, sérového
vitaminu D a jejich plusobenim na propuknuti a nasledny vyvoj nemoci.
Z vysledkd byl prokazan protektivni vliv vitaminu D a jeho imunomodulaéni
schopnosti. Byl také vyvozen vliv nedostatku vitaminu D v prenatdlnim
obdobi a v raném détstvi na vyskyt RS. U pacientd v progresivni fazi RS byla
dokazana niz$i hladina vitaminu D stejné tak jako je niz$i hladina vitaminu D

v priab¢hu ataky oproti hladiné v obdobi remise.

Jiny zivotni styl, ktery se zménil v prib&hu poslednich desitek let,
vede k celkovému snizeni hladiny vitaminu D v téle. To by mohlo mit za
nasledek neustalé zvySovani poctu nemocnych s RS ¢i jinou autoimunitni

poruchou.

3.2.4 Vyiiva

Vlivem vyzivy na RS se dle Havrdové et al. (2013) lékafi i pacienti
zabyvali od pocatku nemoci. Ve 40. letech 20. stoleti se vyzivou zabyval
norsky vyzkumnik Roy Swank, ktery si vS8iml zvySeného vyskytu pacientl
s RS ve vnitrozemi oproti obyvatelim na pobtezi. Usoudil, ze pacienti ve
vnitrozemi maji ve své stravé vys$i podil nasycenych tukd a jedi mensi
mnozstvi ryb. Tyto teorie se stale rozvijeji, avSak studie zatim nepfinaseji
jednoznac¢né vysledky. Obecné je doporucen zvySeny pfijem vitaminu D a
dieta s nizkym obsahem nasycenych a vy$§§im obsahem nenasycenych mastnych
kyselin. Konkrétni opatfeni nelze ftici, ale plati, Ze vyziva by m¢éla

korespondovat se zdravym zivotnim stylem.

3.3 Zemépisny gradient

Vachova (2012) prokazuje, Ze na vyskytu nemoci ma vliv také
zemépisna Sitka. Z obr. 9 vidime, ze ¢im dale se od rovniku nachazime, tim je
vyskyt RS vys$$i. Nemiizeme ale toto pravidlo pouzit automaticky, nebof
existuji i vyjimky, jako je tomu napf. v Sicilii, kde je prevalence nemoci
53/100 000 obyvatel. Staty se pak déli podle rizika vzniku nemoci na vysoce

rizikové, stfedn¢ rizikové a nizko rizikové. Mezi vysoce rizikové staty fadime
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ty, kde prevalence nemoci pfesahuje 30 ptipadt na 100 000 obyvatel. Do této
skupiny patfi staty severni Evropy, sever USA, Kanada, jizni Australie a Novy
Zéland. Mezi stiedné€ rizikové staty, kde je prevalence nemoci od 5/100 000
obyvatel do 29/100 000 obyvatel, a to jizni Evropa, jih USA nebo severni
Australie. Nizko rizikové staty jsou s prevalenci pod 5/100 000 obyvatel a

patii mezi né napt. Latinskda Amerika.

1 4 / )
B 100/100 000 obyvatel 5-20/100 000 obyvatel
B 60-100/100 000 obyvatel 0-5/100 000 obyvatel
B 20-60/100 000 ohyvatel data nedoddna

Obrazek 9 vyskyt RS ve svété (Havrdova et al. 2013)

V souvislosti  se zemé&pisnym  rozloZenim  statd byl zkouman
i tzv. migrac¢ni gradient a jeho vliv na vznik nemoci (Havrdova 2000).
Z vyzkuma vyplynulo, ze pokud ¢lovék vyrasta do 15. roku Zivota v zemi
s vysokou prevalenci RS, bere na sebe riziko zemé, kde vyrostl. Samoziejmé
to plati i obracené, tedy pokud vyrustal v zemi s nizkym rizikem vzniku

nemoci, tyto dispozice si s sebou nese i do zemé& s vysokym rizikem vzniku.

3.3.1 Vyskyt v Ceské republice

Ceska republika se fadi mezi staty s vysokou prevalenci® i incidenci®

nemoci. Postupné zvySovani vyskytu RS ve svété je patrny i v CR.

1% prevalence — pomér poc¢tu nemocnych k poctu zdravym jedincim
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Havrdova et al. (2013) uvadi prevalenci nemoci v 80. letech 20. stoleti 71/100
000 obyvatel a incidence 6/100 000 obyvatel a rok. Odhad prevalence nemoci
na ptelomu tisicileti byl 100/100 000 obyvatel. Vachovéd (2012) uvadi
prevalenci nemoci v Ceské republice méfenou v letech 2008-2009 160/100 000
obyvatel, incidenci nemoci, kterd je vysledkem studie z let 2000-2007
11,7/100 000 obyvatel a rok.

4 Priznaky roztrousSené skler6zy mozkomisni

V literatufe se docditame o velkém mnoZzstvi symptomu, které se u RS
vyskytuji. Ptfiznaky roztrouSené sklerézy jsou kompatibilni s poskozenim
CNS. NejcastéjSim mistem postizeni je bild hmota mozku, a to zrakové nervy,

mozkovy kmen a bilda hmota michy.

4.1 Klinicky izolovany syndrom

Dle definice, kterou uvadi Zapletalova (2009), se jedna o soubor
pfiznakt, které jsou podezielé z moZznosti rozvinuti onemocnéni, jeZ nazyvame
klinicky definitivni RS. Jinymi slovy se jedna o vznik subjektivnich potizi,
které maji svij divod bud’ v roztrouSenych ¢i centrdlnich loziscich. Abychom
CIS mohli s jistotou uréit, musi prob&hnout zakladni vySetifeni, jako MR,
vySetfeni mozkomisniho moku a vySetfeni evokovanych potenciald.
Z vySetteni zjistime informace o aktualnim nalezu, avSak jak dlouho vyvoj

nemoci probihda, se z nalezu nedozvime.

4.2 Klinicky definitivni RS

Definitivni RS se prokaze tehdy, kdy mizeme prokazat diseminaci®
vV prostoru a ¢ase. Musi tedy vznikat nové klinické pfiznaky nebo ke zhorseni

pifedchozich symptomd.

4.3 Symptomy RS

Z raznych zdroji se doviddme o mnozstvi symptomu, které se pii
tomto onemocnéni vyskytuji, avSak jednoznacné ptiznaky, které by piimo

charakterizovaly, Ze se o RS jedna, nejsou.

11 . v v ’ . . o v

Incidence — pocet nové nemocnych jedincu k poctu obyvatel
12 - .

Diseminace - rozsev
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Mezi nejéastéjsi poruchy, které se pifi RS objevuji podle Talaba
(2012), Havrdové (2000) patfi: optickd neuritida, parestézie, motorické
symptomy, postizeni mozkovych nervi, mozeckové poruchy, vertigo, poruchy
moceni, poruchy vyprazdinovani, sexualni poruchy, inava, deprese, kognitivni

poruchy, paroxysméalni symptomy a bolest.

Opticka neuritida zpasobuje rizné poruchy vidéni. Pacient mize mit
zamlzené ¢i dvojité vidéni, vypadky zorného pole nebo zménu vnimani
barevného spektra. Také se objevuje bolest bulbu a to pfi pohybu bulbu ¢i za
nim. Cést pacientii miaZe pocitit zhor§ené vidéni pfi namaze &i pii del§im Case
straveném v horku. Optickd neuritida postihuje jeden ¢i oba zrakové nervy
(n.abducens, n.trigeminus) a muze spontanné vymizet zcela bez nasledkd,
aviak v nékterych piipadech koné&i i slepotou. Casté opakujici se optické
neuritidy jsou bé&zné. Poruchy vidéni ale mohou spontanné vymizet

(Talab 2011).

Parestézie se nejcastéji projevuje brnénim, pocitem paleni,
mravenéenim a pichanim. Je spjata s poruchou citlivosti. Tyto poruchy se
objevuji ve vétSiné pripadid lokalné pouze v jedné koncetiné ¢i v pasech na

trupu. Tyto projevy zpocatku mizi, ale mohou se stat trvalym stavem.

Vyskyt téchto dvou symptoml na zacatku onemocnéni, tedy optické
neuritidy a parestézie, se podle Havrdové (2000) povazuje za prognosticky

piiznivé, protoze naznacuji benigni pribéh nemoci.

Motorické symptomy se fadi mezi zdvazné a prognosticky nevyhodné
symptomy zejména na zacatku onemocnéni. Postizeni motorickych
pyramidovych drah v uréitych mistech CNS zptsobuji monoparézy®,
hemiparézy™, paraparézy ¢&i kiizené parézy (Nevsimalova 2005). Ambler
(2006) motorické poruchy popisuje z pocatku nemoci jako nevyrazné parézy
bez ptitomnosti spasticity. Pacienti si spiSe stézuji na unavu, nejistou chuzi,

slabost ¢i neobratnost ruky. Vysledky vySetifeni pak prokdazou hyperreflexii.

Postizeni zrakovych nervi nejcastéji zplisobuje poruchy okohybnych

svall, obrnu licniho nervu nebo neuralgii trigeminu. Pro poruchu okohybnych

13 , s , v g
Monoparéza — ochrnuti jedné koncetiny

14 . , v v s , . ., . v
Hemiparéza - ¢astecné ochrnuti pravé nebo levé poloviny téla
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svali je typické dvojité vidéni a nystagmus. Dvojité vidéni zpusobuje paréza
n.abducens.

V pozdé&jsim stadiu nemoci se mize také objevit dysfagie®, dysartrie®®

¢i dysfonie'”. Léze mazeme nalézt ale i ve vestibulokochlearnim Gstrojim, kde
muze zpusobit pfechodné, nebo trvalé zhorSeni sluchu, ¢i jeho ztrateé

(Kafiovsky 2007).

Mozeckové poruchy jsou velmi zavazné, protoze jiz maly ndlez na
motorickych drahach zpisobuje vazné problémy. Mezi mozeckové poruchy se
fadi intencni tfes, ktery brani pacientovi v jemné motorice. Pokud je zasazena
star$§i cast mozecku, pacient pocituje nejistotu v prostoru, potaci se. DalSimi
projevy je atakticka chiize, skandovana fe¢, ataxie'® atd. Mozekové projevy
jsou jako pfiznaky onemocnéni neptiznivé (Havrdova 2000). Dle Nevsimalové
(2005) se mozeckové poruchy tadi mezi zdvazné, invalidizujici a 1éc¢ebné

Spatné ovlivnitelné poruchy, které ¢asto vedou k nesobéstacnosti pacienta.

Vertigo je porucha rovnovahy, kterd je doprovazena pocity nevolnosti,
zavrati, toCenim hlavy nebo nejistotou v prostoru. Jedna se o kmenovou
poruchu, u které jsou patrné odchylky v centrdlnim vestibuldrnim syndromu.
Havrdova (2000) hovofi o nejistoté v prostoru, kterd pacientovi znemoznuje
samostatnou chtizi. Dokonce nékteré pacienty omezuje tak, Ze nejsou schopni
vyjit z bytu, i kdyz maji motorické funkce zachované. Kanovsky (2007)

zminuje, ze vertigo a poruchy rovnovahy postihuji az polovinu pacientd.

Poruchy moceni jsou nejcastéjSimi ptiznaky, které se vyskytuji podle
Havrdové (2000) u 75 % lidi s RS. Casta je spojitost s poruchou dolnich
koncetin. Mezi poruchy moceni patfi napf. casté vyprazdiovani mocového
méchyte v dusledku tlaku, ktery na moc¢ovy méchyt pusobi. Pokud by nedoslo
k tmysinému vyprazdnéni, doslo by k inkontinenci. Zaroven se také zmenSuje
prostor v moc¢ovém méchyfi k udrzeni moc¢i. Dalsi poruchou je nedokonalé
vyprazdnéni mocového méchyfte, které se projevuje obtiznym ¢i pireruSovanym

mocenim. Spole¢né s tim vznikd nebezpeci infekce kvali zbytkim moci, ve

B Dysfagie - porucha polykani, ztizené polykani

16 Dysartrie - porucha feci, pri niZ je porusena vyslovnost z nervovych pticin

v Dysfonie - porucha hlasu, jejimz pfiznakem je chrapot

'8 Ataxie - porucha hybnosti zplisobend onemocnénim nervového systému. Projevuje se nesoumérnosti
pohybu a jejich Spatnou koordinaci
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kterych se infekce dobfe §ifi. Nocni inkontinence neni vyjimkou. Zamecnik
et al. (2008) zmifluje i retenci moci, bolesti a nepfijemné pocity pfi moceni
¢i zpomaleni mocového proudu. Inkontinence se d& rozdélit na urgentni a
stresovou, pificemz urgentni inkontinence se projevi, pokud nedojde
k vymoceni po pociténi nutnosti. Stresova inkontinence se projevi Unikem

moci pti nahlém tlaku v dutiné bfi$ni napf. pti kasli, smichu, kychnuti.

NejcastéjSimi  poruchami vyprazdiovani byva obstipace ¢i

inkontinence stolice, kterou trpi podle Havrdové (2000) 60 % pacientt.

Sexualni poruchy jsou ve vztahu se sfinkterovymi poruchami. U muzu
se nejcastéji jednd o poruchy erekce, citlivosti, pfed¢asnou ejakulaci nebo
poruchy libida. Erektilni dysfunkce podle Zamecnika et al. (2008) je
v 80 % piipadid z divodu naruSeni konkrétni funkce organismu. Pouze ve
20 % ptipadt se jedna o psychickou ptic¢inu. U velkého mnozstvi pacienti je
erektilni funkce zachovana, avsSak ejakulace dosdhne jen mélo z nich. U Zen se
vyskytuje snizeni libida, citlivosti a vzruSivosti. Zamecnik et al. (2008) uvadi
i sniZzeni lubrikace. U pacientl se sexualni poruchy objevuji po ndstupu poruch

S mocenim.

Unava je velmi ¢astym nespecifickym problémem pacientti. Na Ginavé
se muze podilet spousta faktoru, at uz poruchy moceni, zejména v noci, a tedy
nedostateény spanck, dale bolest, deprese atd. Vliv na tGnavu ma také
medikace, protoze cytokiny, které se diky svym protizanétlivym ucinkim
podavaji, pisobi na neutransmisi. Havrdova (2000) udava jako dalsi z divodd,
které unavu zpuUsobuji, fenomén, ktery je zplUsoben snizenou kapacitou
demyelinizovanych vlaken vést vzruch. Unava je &astou pii¢inou invalidity
pacientt postiZzenych RS a u 20 % pacient je spolu s tinavou diagnostikovana

i deprese.

Deprese se objevuje u veétsi Casti pacientd v riznych fazich nemoci.
Nevsimalova (2005) jako divod deprese uvadi, ze pacient se musi vyrovnat
s informaci, ze ma nevylécitelnou chorobu. Jako dalsi divod uvadi pusobeni
produktid, které vytvotily zanétlivé bunky. Ty které zasahuji do serotonergniho
systému. Na psychiku nemocného také plsobi vySe zminéné poruchy, nejen
sfinkterové, ale i pohybové atd. Na depresi maji vliv i steroidy, které jsou

nemocnym podavany. Deprese u takto nemocnych maji podle Havrdové (2000)
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jiny charakter nez klasické deprese. SpiSe nez kritika sebe sama se zde
objevuje hnév a podrazdénost. Na depresi ma vliv i vlastni pisobeni zanétu na

CNS. Sebevrazednost je u lidi s RS 2-3 krat ¢astéjsi nez v bézné populaci.

Pocit euforie je méné casty nez deprese. Ve starSich zdrojich je ale
euforie ¢asto zminovana. V dnesSni dobé¢ se euforie vyskytuje u pacienti, ktefi
RS trpi dlouhou dobu, nachazeji se ve stadiu chronicko-progresivnim, jsou
tézce invalidni a maji kognitivni poruchy. Patologické nalezy dokazuji, ze
euforie mé vztah s rozSifenim komor a vyskytem lozisek ve frontalnim laloku

a limbickém systému (Havrdova 2000).

Kognitivni poruchy se vyskytuji v pokrocilych stadiich nemoci,
ojedinéle v zacatcich. Kognitivni poruchy se tykaji pfedevSim paméti a
soustfedéni. Na tyto poruchy mé vliv ztrata axond v asociacnich oblastech,
tedy v ptedni ¢asti corpus callosum a ve frontalnich lalocich. Dale také 1é¢ba
cytokiny, které naruSuji neurotransmisi. Ambler (2006) udava, ze intelekt
byva neporusSen a rovnéz se nevyskytuji ani hemisferalni pfiznaky se

syndromy mozkovych laloki.

Paroxysmalni symptom je pocit kratkodobého brnéni, pocit projeti
elektrického proudu kraniokaudalnim®™ smérem, ktery samovolné vymizi.
Vznika kvuli podrazdéni v oblasti kréni michy. Tento symptom se také nazyva
tzv. Lhermittiv ptiznak (Kanovsky 2007, Talab 2012, Havrdova 2000). Valis
(2011) dokonce uvadi, ze Lhermittdv a Uhthoffiuv symptom se daji fadit mezi
specifické pfiznaky RS. Mezi paroxysmalni symptomy Talab (2012) zatazuje
i myoklonus®, ktery je prezentovany jako manifestace klinicky izolovaného

syndromu.

Bolest je dalsi z nespecifickych ptiznakia, kterou trpi v pribéhu
nemoci az 90 % pacienti. Bolest je zplUsobena pfedevSim posSkozenim
nervovych struktur v centralnim senzitivnim systému. Zapletalovd (2009)
rozd€éluje jednotlivé typy Dbolesti, a to bolest primarni, sekundarni,
paroxysmalni, akutni a bolest zptisobenou aplikaci DMD. Mezi bolest primarni
fadi centralni neuropatickou bolest, talamickou bolest, palc¢ivé dysestezie a

dalsi. Sekundarni bolest je takova, kterd je zplsobena postizenim jinych

'® Kraniokaudalni — od hlavy smérem dold
2% Myoklonus — prudké nepravidelné zaskuby svalu
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systému, jako napf. pfi Spatném stylu chlize diky spasticité, osteoporodze atp.
Migrény, bolestivé spazmy apod. fadime mezi paroxysmalni bolesti. Bolest
akutni je zpusobena ptfi pfeplnéni mocového méchyfe nebo pii optické
neuritidé. Posledni druh bolesti je v dusledku podavani nitrozilni, podkozni ¢i

svalové aplikace 1éku.

Nevsimalova (2005) se také zminuje o vyskytu plak v korové oblasti,
které mohou zpiasobit epileptické zachvaty. Ty se vSak u pacientt s RS
vyskytuji ojedinéle. Podle Kanovského (2007) se epileptické zachvaty objevuji

asi u 5 % pacientd.

5 Diagnostika RS

Diagnostika RS vyzaduje slozity proces, ktery zahrnuje nékolik
vySetieni, abychom mohli s uréitosti potvrdit toto onemocnéni. Nevs§imalova
(2005) uvadi, ze diagnéza RS je zalozena na klinickém obraze, ktery sleduje
diseminaci 1ézi v CNS v Case a prostoru. UrcCeni diagnézy napomahaji
podpuarné vysetieni, ke kterym v dne$Sni dobé patfi magneticka rezonance,

vySetieni likvoru a vysetfeni evokovanych potenciald.

Komplexni a dikladné vySetfeni je pro stanoveni diagnoézy dulezité,
protoze v obdobi mimo ataku se RS Zz pocatku nemusi pfi neurologickém
vySetfeni projevit nebo zjiStujeme pouze nepfitomnost bfiSnich reflexi,

pyramidovych irita¢nich jevu ¢i vys$Sich reflexa.

Po objevu se magnetickd rezonance stala =zakladni vySetfovaci
metodou. MR je schopna zachytit jednak hypersignalni loziska, kterd se pfi RS
v mozku a miSe vyskytuji, ale i hyposignalni loziska. Hypersignalni loziska,
ktera Kanovsky (2007) oznacuje jako wunidentified bright objects —
neidentifikované svételné objekty - nejsou kompatibilni s tizi nemoci na
rozdil od hyposignalnich lozisek. Hypersignalni loziska zobrazuji mista zanétu
v CNS, ktera se Casto fyzicky neobjevuji. Na MR je mtuzeme vidét jako svétlé
skvrny nejCastéji pobliz 3. a 4. mozkové komory. Hyposignalni loziska

vznikaji ztratou tkané, jednak myelinu, jednak samotného axonu, a tedy
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koreluji s tiZi onemocnéni. Na MR je sledujeme jako tmavé skvrny. Proto se

nékdy nazyvaji black holes — ¢erné diry (Kanovsky 2007).

Loziska se na MR objevuji diky gadoliniu, coz je latka, kterd je
schopna pfejit HEB a mista zvyraznit (NevS§imalova 2005). Pomoci MR jsme
schopni sledovat aktivitu nemoci v ¢ase, protoze mizeme vidét zmény, ktera
v CNS nastaly. Diky MR mtzeme sledovat, ze pocCet nové vytvorenych lozisek

je 5X — 10x Casté&jsi nez tvorba atak (Kanovsky 2007).

Diky zjiSténim na MR jsou pak jasné dana kritéria, kterd jsou
v literatufe oznacena jako McDonaldova kritéria, diky kterym hodnotime pocet
a lokalizaci 1ézi, charakter a jejich tvar a mozkovou ¢i misni lokalizaci

(Kanovsky 2007, Talab 2012).

Klinicky obraz

Doplnujici udaje, potfebné

Ataky Objektivni znamky | k diagnéze roztrousené sklerézy

léze (1ézi)
2 nebo vice 2 nebo vice z4dné; klinicka symptomatika je dostacujici
2 nebo vice 1 roztrousenost v prostoru podle MR mozku

nebo 2 ¢i vice 1ézi na MR mozku,
kompatibilnich s RS a pozitivnim CSF, nebo
dal3i klinicka ataka z jiné lokalizace.

1 2 nebo vice roztrousenost v éase na MR mozku nebo
druha klinicka ataka.

1 (monosymptomatickad) | 1 roztrou$enost v prostoru podle MR mozku
nebo 2 i vice lézi na MR mozku,
kompatibilnich s RS a s pozitivnim CSF,
roztrou$enost v ¢ase podle MR mozku nebo
dalsi klinické ataka z jiné lokalizace.

0 (progrese od zacatku) | 1 pozitivni CSF a roztrousenost v prostoru
podle MR mozku s 9 nebo vice T2 vaZzenymi
lézemi nebo 2 ¢i vice lézi michy nebo 4-8
mozkovych a 1 mi$ni léze nebo pozitivni VEP
se 4-8 MR lézemi nebo pozitivni VEP s méné
nez 4 mozkovymi lézemi a 1 midni lézi

a roztrou$enost v €ase podle MR nebo trvala
progrese po dobu 1 roku

CSF — mozkomiéni mok; pozitivni CSF - priikaz 2 a vice oligoklonalnich imunoglobulinG v alkalické oblasti v CSF,
které se nevyskytuji v séru, nebo priikaz lokalni tvorby 1gG v CSF; MR - magneticka rezonance; VEP — zrakové
evokované potencialy

Obrazek 10 McDonaldova kritéria (Valis 2011)
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Dalsi metodou, kterda napomaha diagnostice, je  vySetfeni
mozkomiSniho moku. Lumbélni punkce je pomocnou metodou pfi zjistovani
zdravotniho stavu pacienta. VySetfeni likvoru ukaze jeho slozeni, a tedy
pfitomnost zanétu apod. Dillezitym zjiSténim je prokazani intratekalni syntézy
imunoglobulinu G, pokud ma vice nez dva oligoklonalni pasy. Vyskyt
oligoklonalnich pasid imunoglobulinu G ma az 95% specificitu pro RS
(Zapletalova 2009). Pokud se pacient nachazi v aktivnim stadiu nemoci,
nachazi se v mozkomi$Snim moku zvySeny pocet mononuklearnich bun¢k,
patii prikaz minimalné dvou oligoklonalnich prouzkl v likvoru, které nejsou
pifitomny v séru, ale v alkalické oblasti spektra (NevSimalova 2005). Na
zédklad¢ mikrobidlniho vySetfeni se také wvylucuji jind onemocnéni, jako
napf. neuroboreliézy (Kanovsky 2007).

Metoda vySetfeni evokovanych pacientll se pouzivd jiz od 60. let
20. stoleti. Pfed vynalezem MR patfila tato metoda mezi nejdulezitéjsi
prostiedky k zji§fovani neurologickych problému, ale v dneSni dobé toto
vySetieni ustupuje, protoze MR poskytuje vice informaci. Nejcastéji meéfené
evokované potencialy jsou zrakové ¢i somatosenzorické. Vysledky meéteni
ukazuji prodlouzeni latenci vln a snizeni amplitud vin. ProdlouZzeni vin je
dusledkem pomalejsiho vedeni vzruchu z poskozeni myelinu, ke snizeni
amplitud dochazi v dtsledku ztraty axonu v dané méfené draze

(Kanovsky 2007).

Oftalmologické vySetfeni je provadéno, ma-li pacient akutni optickou
neuritidu. Casto se objevuje postizeni papily, nejprve edémem, pozdéji se
objevuje jeji atrofie, ktera se da pozorovat jako zblednuti papily. Casto se
u pacientd s RS v pozdé&j$im stadiu objevuji i skotomy? &i poruchy barvocitu
(Nevsimalova 2005).

Vyse jmenovana vySetfeni nejsou jedind, kterym jsou pacienti
podrobeni. Dalsi se provadéji zejména k vylouceni jinych onemocnéni, které

vvvvvv

aby se na zacatku choroby vyloucila onemocnéni, jako jsou nddory, vyhtez

vysoké kréni ploténky, arteriovendézni malformace mozkové a misni,

*! Skotom - vypadek zorného pole
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mitochondrialni onemocnéni, hereditarni spinalni ataxie, leukodystrofie, cévni
a autoimunitni onemocnéni, zanétlivd onemocnéni, pfi¢emz v naSich

podminkéch se jedna zejména o neuroborelidzu.

Existuji i specializovana centra pro RS, kam mohou lékati pacienta,

u kterého si nejsou diagnozou jisti, odeslat.

6 Lécba RS

Roztrousena skler6za mozkomisni se tadi v soucasné dob¢
k chronickym onemocnénim, ktera se nedaji zcela vylé¢it, avSak diky soucasné
1écbé se da vyrazné zkvalitnit Zivot, zpomalit prib&éh nemoci a snizit trvalé
nasledky nemoci. Komplexni 1é¢bu bychom mohli kategorizovat takto: a) 1écba
farmakologicka a rehabilitace, b)psychosocidlni ptistup, c) nemedicinska

podpora (Zapletalova 2009).

6.1 Historie 1éCby

Lécba RS v historii probihala rizné. Havrdova (2000) uvadi ptiklady
16¢by z riznych obdobi. R. 1860 pacienty 1é¢ili elektroléébou, ve tiicatych
letech psychiatricky a v padesatych letech dostavali 1éky zlepSujici krevni
ob¢h. Zapletalova (2009) hovotfi o snaze 1écit RS a ovliviiovat jeji priabéh uz
od roku 1960, kdy zacaly byt pouzivany protizanétlivé preparaty. Jednalo se
zejména o kortikosteroidy a adrenokortikotropni hormon. Se zvySujicimi se
znalostmi 0 nemoci byly do 1é¢by zahrnuty i imunosupresivni preparaty ze

skupiny cytostatik, napt. od roku 1968 se jednalo o 1ék azathioprin.

Zlomova v 1é¢bé byla 90. 1éta 20. stoleti, kdy se zacaly pouzivat léky
modifikujici onemocnéni tzv. DMD. Jejich cilem bylo nejen snizovani poctu
relapst a zmirnéni jejich prabéhu, ale 1 oddaleni nastupu sekundarné
progresivni faze RS.

Lécba RS se vsak stale zdokonaluje. Studie nalézaji nové a ucinnéjsi

latky a terapeutické postupy (Zapletalova 2009).

6.2 Farmakologicka 1é¢ba

Zakladem spravné farmakologické 1é¢by je jeji v€asné zahajeni. Lécba

by meéla zahrnovat nejen protizanétlivé a imunomodulaéni I1éky, ale
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i neuroprotektivni preparaty, coz jsou ruzné kombinace 1ékia, které jsou

vhodné k aplikaci v riznych fazich RS.

w e

Pti samotné 1é¢b€ se musi brat v avahu nékolik faktort a to typ RS,
faze nemoci, absolutni a relativni kontraindikace, pfidruzené choroby,
optimalizace davky léku, potfebu a zpisob sledovani nezddoucich ucinki,
jejich prevenci, acinnost 1é¢by a pfedev§im individualitu, spolupraci a ptani

nemocného (Zapletalova 2009).

6.2.1 Lécba akutni ataky

Akutni ataka se 1é¢i podanim kortikoidu metylprednizolonu ve vysoké
davce, pficemz se musi zahéjit i ochrana pacienta pfed kortikoidni lécbou.
Modifikace davky metylprednizolonu musi byt u pacientd, u kterych se
vykytuje napt. cukrovka, prokoagulaéni stavy, deprese, kardialni onemocnéni
nebo téhotenstvi. Pokud pacient nereaguje na 1é¢bu metylprednizolonem, dalsi

moznou variantou 1é&by je plazmaferéza® (Zapletalova 2009).

ATAKA RS
- konstantni pfiznaky 2 24 hod.
- alespon 30 dni od pfedchozi ataky

rizikové

infekce 0 | rizikové komorbidity +
komorbidity 0

nesnagenlivost
MP infekce +

antimikrobialni lécba 125-500mg MP/den
2-3g celkem
event. terapie pfidruzeného
dexamethason onemocnéni
symptomy
pretrvavaji
3-5g MP/3-7 dni
vy Y
efekt+ \ nedostate¢ny efekt
Y
1 gram CPAI.v.

taper oréiinho ? intratekalni aplikace

s ? plazmaferéza
MP - methylprednisolon
Antimil i Iécba — antibiotika a anti ika (akutné empiricky, dale prava dle citlivosti), virostatika
Dexamethason — dévka 100 mg MP odpovida 18,75 mg
Rizikové idity: diabetes mellitus, i ickd choroba srdeéni, arytmie, prokoagulacni stavy, deprese a jind psychiatrickd
onemocnéni, pozor také na pozitivni psychiatri i
Taper ordlniho kortikoidu - od davky 30- g/den prednisolonu nebo jeho ekvivals izujeme postupné o 5mg/3-5 dnu
CPA - cyklofosfamid
Intratekdlni aplikace ~ depotni ylprednisolon (80 mg) Iné v kombinaci s 50 mg cytosin arabinosidu

Obrazek 11 schéma 1é¢by akutni ataky (Krasulova 2008)

*? plazmaferéza — |éCebny postup, kdy se krevni plazma odebere, prefiltruje a vraci zpét do krevniho
obéhu
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Krasulova (2008) dale wuvadi, Ze po 1é¢bé vysokymi davkami
metylprednisolonu se mé& pokracovat tzv. taperem, coz je pozvolné snizovani
davek. Je to z divodu prevence navratu ptriznakt, které by se mohly po ndhlém

vysazeni znovu objevit. Jedna se 0 znamy rebound efekt.

6.2.2 Lécba se snahou ovlivnit prubéh onemocnéni

Aby se mohl ovlivnit pribéh nemoci, musi byt nasazena dlouhodoba
lécba, jejimz cilem je pomoci medikace narusit imunopatogenezi choroby,
snizit jeji aktivitu a progresi a pfedevs8im ovlivnit trvalé nasledky. Milnikem
byl nastup 1é¢by interferonem beta 1b, interferonem beta la a
glatiramerem acetatem, které byly poprvé nasazeny na zacatku 90. let
20. stoleti. Tato lécba se nasazuje v relaps-remitentni fazi nemoci a je
prokazan jeji pozitivni vliv na frekvenci atak a jejich velikosti, nalezy MR,

kvalitu zivota i progresi invalidity (Zapletalova 2008).

Interferon beta se fadi mezi cytokiny a napomahd snizovat aktivaci a
prinik T-lymfocytd do CNS, zvySuje mnozstvi protizanctlivych cytokint a
zlepSuje funkci regula¢nich T-lymfocyti. Mezi mozné nezadouci Géinky patii
tzv. flu-like syndrom, kdy se po aplikaci interferonu beta objevuji ptfiznaky
podobné chfipce, které se daji u vétSiny pacientil medikamentéozné¢ zmirnit ¢i

tyto ptfiznak zcela vymizi (Krasulova 2008).

Glatiramer acetat je kopolymer ¢tyf aminokyselin a to Glutamatu,
Lysinu, Alaninu a Tyrozinu. Pomér téchto aminokyselin je stejny jako
u myelinového bazického proteinu, takze glatiramer acetat je predkladan
T-lymfocytim dfive nez samotny myelin. T-lymfocyty se pak stavaji
specifické na galtiramer acetat a produkuji posléze protizanétlivé cytokiny

namisto autoagresivnich latek (Krasulova 2008).

6.2.2.1 Léky prvni volby neboli swich-in

Léky prvni volby se nasazuji tehdy, je-li jasn€ stanoven klinicky
prukaz diseminace v ¢ase, tedy tehdy, ma-li pacient dvé ataky za rok, nebo tfi
ataky v prib&éhu dvou let. V kvétnu 2009 byla schvalena 1é¢ba CIS, ke které se
pouziva IFN-beta-1b-Betaferon (Zapletalova 2009). Lécba CIS muze zacit

tehdy, byly-1i prvni neurologické pfiznaky tak zavazné, ze musely byt 1éCeny
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intravendéznimi kortikoidy, a je vice nez pravdépodobné, ze dojde k rozvinuti

nemoci.

Roztrousena Klinicky izolovany Relaps-remitentni

skleréza syndrom (CIS) forma

Klinika Prvni manifestace 2 atakyr/12'rhé5|'c0 nebo
neurologickych 3 ataky/24 mésict
symptomu EDSS < 4,5
EDSS < 4,5

Diagnostika MR mozku a krenf michy | MR mozku a kréni michy
Likvor 2 < oligoklonalni | Likvor 2 < oligoklonalni
IgG past IgG pést

Lécba Methylprednisolon Methylprednisolon
intravendzné (3-5g) intravendzné (3-5g)

Neucinnost Switch-out Switch-out

lécby

NU lé¢by Switch-in/out Switch-in/out

Klinicky Kazdé 3 mésice MS Kazdé 3 mésice MS

monitoring centrum centrum

Revize indikace | Kazdé 2 roky + zapis Kazdé 2 roky + zapis

Obrazek 12 indikace 1é¢by dle mechanizm zdravotnch pojistoven (Talab 2013)

6.2.2.2 Léky druhé volby neboli swich-out

Pokud nezabiraji 1éky prvni volby, nasazuji se 1éky druhé volby, kam
se fadi pfedevsSim natalizumab, u kterého byla zjiS§téna nejvyssi acinnost. Léky
druhé volby se také podéavaji tém pacientim, ktefi maji velky pocet atak a
vyraznou progresi nemoci (Zapletalova 2009). U téchto pacientd se 1éky druhé
volby nasazuji jako prvotni terapie. Z vyzkum@ bylo prokézano, zZe
natalizumab je wuréen pro monoterapii. Podle Krasulové (2008) nelze

natalizumab podat v ptipadé aktivni infekce.

Talab (2013) uvadi, ze natalizumab je schopen snizit aktivitu nemoci
na MR az o 68 %. Problémem 1éc¢by natalizumabem je mozZnost vyvoje
progresivni multifokalni leukoencefalopatie, oportunniho zanétu bilé hmoty
mozkové vyvolany JC virem, ktery je tim vys$si, ¢im je vyS$$i pocet infuzi

natalizumabu. Proto probihaji testy protilatek JC viru kazdych 6 mésici.

Dalsim lékem podle Talaba (2013) je fingolimod, ktery je prvnim
perordlnim lékem RS registrovanym v Ceské republice. Fingolimod je 1ék

prvni i druhé volby, je schopen snizit pocet atak az o 54 %.
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Dalsi moznosti 1ékti druhé volby jsou intravendézni imunoglobuliny,
které jsou vhodné ptedevSim pro zeny po porodu, nebot pfi uzivani sméji
kojit. Pfednosti imunoglobulini je i moznost brzkého zahdjeni 1écby po
porodu, a to jiz za 24-48 hodin po porodu (Krasulova 2008). Témito
imunoglobuliny je mozné zajistit obdobi kojeni po dobu 4 mésici. Poté se
zena vraci ke své 1é¢bé pred otéhotnénim. Intravenézni imunoglobuliny také

brani nadmérné aktivaci imunitniho systému.

6.2.3 Lécba maligniho pribéhu

Lécba maligniho pribéhu je velice slozitd, nebot rychle wvzrista
neurologické postizeni. Proto se casto pfistupuje K radikalni 1écbé a to
k tzv. vysokodavkové imunoablaci s naslednou podporou autolognich
krvetvornych kmenovych bunék. To znamena, ze se nasadi vysoké davky
cytostatik, které maji za ukol vyfadit autoagresivni imunitni systém. Nasledné
se vrati vlastni kmenové bunky pacienta, pficemz dojde k obnové méné¢

autoagresivniho imunitniho systému (Zapletalova 2009).

6.2.4 Symptomaticka 1écba

Symptomaticka 1éc¢ba je nedilnou soucasti komplexni péce o pacienta,

neni v§ak cilem této prace, proto zde nebude rozepséana.

6.2.5 Lécba cytostatiky
Havrdova (2003) uvadi ptehled nejcastéji pouzivanych cytostatik.

Spole¢né s cytostatiky se podavaji také kortikoidy, které napomahaji lepsi

snasSenlivosti.

Azathioprin patii mezi imunomodulanty, nebot se s nim nedaji 1écit
nadory. Plsobi na imunitni systém tak, Ze reguluje mnozeni bunék, které jsou
pfti RS nadmérné aktivovany. Pouzivad se nejen pro RS, ale také pfi
transplantacich nebo k 1é¢bé myastenia gravis. Z nejcastéji pouzivanych
cytostatik se jednd o nejSetrnéjsi 1ék, avSak stejné se mohou objevit
nepfijemné vedlej§i ucinky, jako je pocit nevolnosti a zvraceni. N¢&ktefi
pacienti tento 1ék dokonce nesnéaseji, objevuji se u nich prajmy, zvraceni nebo
horecky.

Ty

Cyklofosfamid patfi mezi neju¢innéj$i imunosupresiva. Princip ucinku

spociva v pienosu alkylové skupiny na buiniku, coz zptsobi jeji zniCeni. Na
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cyklofosfamid nejlépe reaguji mnozici se bunky. Mezi vedlej$i ucinky patfii
zvraceni, divodem je pusobeni na CNS, nikoli travici soustavu, dile muze
posSkodit mocové cesty, pfi dlouhodobém uzivani vede k selhani funkce
vajeé¢nikd a varlat, mize mit také negativni vliv na funkci imunitniho systému
a tim vznika riziko nadorového onemocnéni. Kvili zminénym vedlejsim
ucinktm musi 1ékati U pacienta uzivajiciho cyklofosfamid pravidelné provadét

kontrolni vySetieni.

Methotrexat brani uc¢inkiim kyseliny listové, diky ¢emuz brani tvorbé
soucasti DNA, RNA a bilkovin. Pouziva se k zastaveni mnozicich se
aktivovanych imunitnich bunék. Methortexat byva velmi dobfe pacienty

snasen.

Mitoxantron je cytostatikum pouzivané k zastaveni aktivity nemoci.
Pouziva se u RS, kterd se rychle zhorSuje, at uz se jedna o remitentni nebo
chronicky progresivni RS. Princip ucinku mitoxantronu je vazba na DNA
pficemz zpasobi zménu v jejim fetézci. DNA se pak nemize replikovat a je
tedy mnoZzeni zastavené. Vedlejs$i ucinky pfedstavuje pifedevSim toxicita 1éku
na srdce, pfekroci-li se doporuéena denni davka. Dale muze dojit k poklesu
hladiny bilych a ¢ervenych krvinek. Vypadavani vlasa je ¢astéj$i nez u jiného
cytostatika, ma také negativni vliv na pohlavni organy a zpUsobuje pocit na

zvraceni a zvraceni po podani infuse a par dni po aplikaci.

Cyklosporin A mél byt puvodné pouzivan jako antibiotikum, ale bylo
zjiSténo, ze nedokdze zabranit mnoZeni bunék, ale sniZuje jejich aktivitu a
vzéjemnou spolupraci. Pouziva se nejcastéji u pacientl, ktefi Spatné reaguji na
pfedchozi cytostatika. Do vedlejSich ucinkd patfi toxicky vliv na ledviny, pfi

vysokych davkach se mizou objevit infekce, hirsutismus nebo zvétSeni dasni.

Cytosin arabinosid je jediné cytostatikum, které se pacientim S RS
podava do péatefniho kandlu spoleéné s kortikoidy. Vedlej$i ucinky se téméf

nevyskytuji, ale mize se objevit zvraceni.

6.2.6 ReZimova opatfeni

Rezimova opatieni hraji dilezitou roli v zivoté pacienta. Jedna se
piedevsim o prevenci infekci, rehabilitace, zlepSovani fyzické i psychické

kondice a posilovani motorickych funkci, které jsou zachovalé. PFiznivé
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pusobi 1 lazenské ¢i podobné typy pobytd. Velmi pfinosna jsou i rlzna

sdruzeni, kterd pomahaji pacientim s RS, jako je napf. Unie Roska a dalsi.

6.3 Lécba RS v téhotenstvi

Téhotenstvi pfi RS by mélo byt planované. Z 1écebného hlediska by se
mela 3-6 mésich pred pocetim vysadit cytostatickd 1é¢ba a v dobé zjisSténi
gravidity vysadit léky prvni volby a imunoglobuliny. Pokud by se nemoc
nestabilizovala, je mozné podavat nizké davky kortikoidu, které jsou vhodné

i vdobé ataky.

Pro 1éc¢bu pacientek, které jsou tchotné, je dulezita teratogenita
jednotlivych 1é¢iv. Pro posuzovani rizikovosti 1ékt se pouziva tzv. FDA
klasifikace, ktera deli 1é¢iva do péti skupin, podle rizika, jaké na plod maji.
Oznacuji se pismeny A, B, C, D, X. Hubi¢kova Huringova (2010) uvadi, Ze
FDA klasifikace neni jedind, kterd se pouzivad. Jednd se o obecnou zakladni
orientaci v mife rizikovosti. Latky skupiny A nejsou pro plod vubec rizikové,
neprokazalo se poskozeni plodu, naopak latky skupiny X jsou naprosto
kontraindikované v téhotenstvi. Mezi dalsi databaze patfi Reprotox a
Micromedex, které pouzivaji vysledky z riznych teratologickych informaénich
systému, jako je naptfiklad Evropska sit teratologickych informac¢nich sluzeb,

jejiz soucasti je Ceska teratologicka informacni sluzba.

Pti 1é¢bé RS u tehotnych pacientek je nutné dbat nékolika zasad, které
by se mély dodrzovat. Dilezité pro plod je zajistit, aby se v dob¢& téhotenstvi
nevyskytovaly ataky, tedy podavat medikaci s nizkym rizikem embryotoxicity.
Podstatné je také neménit v pribcéhu téhotenstvi 1é¢bu, pokud to neni nutné.
M¢éla by probihat i 1éc¢ba nezaddoucich Uc€inka, které by pro plod mohly byt

toxické, jako je napf. horecka.

6.3.1 Léky prvni volby

Podle Hubickové Huringové (2010) ptedstavuji tyto latky vys$si riziko
intrauterinni rustové retardace, spontanni aborty a pfed¢asnych porodli nez
v bézné populaci. Interferon beta je relativné malo toxicky protein. Pfi jeho
podavani se Casto objevuji chfipkové projevy, zejména hypertermie, kterd je
v dobé téhotenstvi pro plod nebezpecna. Podle testl, které v ramci interferonu

prob&hly, existuje pfi jejich uzivani zvySené riziko potrati, pfedcasného
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porodu a intrauterinni ristové retardace. Podavani interferonu beta b&hem

prvniho trimestru i celé gestace vSak nevede K tvorb&é malformaci.

Glatiramer acetat v testech na zvitatech nebyl pro vyvoj plodu toxicky
ani tehdy, bylo-li mnozstvi podavaného glatirameruo dva tady vyssi oproti
béznym davkam. Dosud neni jasné, zdali je vubec glatiramer schopen pftejit
pies placentarni bariéru. Nejsou zndma ani jiné rizika jako je pfedc¢asny porod
atd. Glatiramer acetat je velmi vhodné podavat i v téhotenstvi, nebot ma

velkou schopnost snizovat mnozstvi atak a jeho rizikovost vici plodu je nizka.

Prednisolon a metylprednisolon v laboratornich testech ukazaly
zvySeny vyskyt obliGejovych rozstépli. Jedna se vSak 0 riziko neptesahujici

1 % , pokud se podavaji vysokych davkach.

6.3.1.1 Intravendzni imunoglobuliny

Intravendézni globuliny sice pfechazeji pfes placentu, ale jejich
toxicita nebyla zjiSténa. Mozna je alergicka reakce, kterou by pacientka

mohla mit, coz je vSak jediny nezddouci ucinek tohoto typu lécby.

6.3.1.2 Cytostatika

Cytostatika patfi mezi latky, které jsou pro plod rizikové ¢Ci
nebezpecné. Patfi sem  Metotrexat, Azatioprin, Mykofenolatmofetil,

Cyklofosfamid, Mitoxantron, Cyklosporin A, Cytosin arabinosid.

6.3.1.3 Monoklondlni protildatky

Obecné plati, Ze jsou tyto latky v dobé& téhotenstvi nevhodné. Pokud
by vsak pacientka uzivala tuto latku v 1. trimestru, neni to divod k umélému
ukonceni téhotenstvi. Do této skupiny latek patii natalizumab, ktery v testech
snizoval fetalni zivotnost, pfi testech na opicich vSak embryotoxicita nebyla
zaznamenana. Dal§i monoklonalni protildtkou je alemtuzumab, u kterého

dochazi po aplikaci infuzemi ke zhorSeni stavu a vyskyt horecky.

7 Téhotenstvi a RS

Roztrousena skler6za mozkomisni je autoimunitni onemocnéni, které

postihuje pacienty v reproduk¢énim véku. V soucasné dobé je trend oddalovani
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gravidity do pozdé&jsiho véku, a proto piibyva pacientek s RS, které nemoc
postihla jeSté ptred graviditou. Je tedy jasné, Ze otazka RS a téhotenstvi je

namiste.

Nazory na téhotenstvi u pacientek s RS byly dlouhodobé& negativni.
Jesté v padesatych letech 20. stoleti bylo téhotenstvi pfimo zakazovano.
Negativni ndzor na t€hotenstvi pokracoval celym 20. stoletim, pficemz néktefi
doktofi sdili tento ndzor do dnes. Zlom nastal roku 1997, kdy byla uvetejnéna
studie Dameka a Schustera, ktefi shrnuli vysledky ptedchozich studii.
Vysledkem bylo zjisténi, ze u pacientek s relaps-remitentni formou RS
dochazi ke snizeni pocCtu atak béhem téhotenstvi, naopak zvySené riziko atak

nastava v obdobi 6 mésicu po porodu (Horakova 2007).

Prvni velkou studii ohledné téhotenstvi u pacientek s RS byla
The Pregnancy in Multiple Sclerosis. Tato studie pozorovala pacientky béhem
celeho prubcéhu tcéhotenstvi, pficemz cilem bylo zjiSténi vlivu gravidity a
porodu na pribéh nemoci. Studie se zucastnilo 254 pacientek z 12 evropskych
zemi. Vysledkem byla zjisténi, ze skutecné dochazi ke snizeni atak pfedevSim
ve 3. trimestru a naopak zvySenému vyskytu atak v poporodnim obdobi,
zejména ve 3. meésici. Ve sledovani pacientek po nasledujici dva roky bylo
zjiSténo, ze zvySené riziko poporodniho relapsu lze ocekavat u pacientek
s vy$8i aktivitou nemoci rok pted otehotnénim. Nesmime vSak opomenout, Ze
sice je zvySené riziko relapsu, avSak 72 % zen bylo v tomto obdobi bez ataky

(Horakova 2007).

Havrdova et al. (2013) ve své praci zminuje i1 dalsi retrospektivni
studie, pficemz jedna potvrdila pfiznivy vliv gravidity na RS, druha prokazala
vy$§i riziko vzniku RS u bezdétnych pacientek nez u pacientek, které t€hotné

byly. I riziko progrese nardsta s vékem.

Zhornitsky (2013) ve své praci shrnuje nazor z nékolika studii, Ze ve

tretim trimestru t¢hotenstvi dochdzi ke snizeni vzniku relapsu a to az o 70 %.

Pro¢ téhotenstvi pusobi pfiznivé na RS? Jasné mechanismy, pro¢ tomu
tak je, dosud nejsou znamy. V literatufe jsou popsany pfiznivé ucinky
téhotenstvi diky imunutoleranci matky, kterd po otéhotnéni vznika. Imunitni
systém matky se totiz musi vyrovnat s pfitomnosti plodu, ktery obsahuje

jednak mat¢inu genetickou informaci, jednak otcovu. Pokud by imunotolerance
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nefungovala, nebylo by mozné plod donosit. Imunotolerance probiha diky
hormonim, které piisobi na bunéfnou imunitu, kterou potlacuji. Hordkova
(2007) popisuje zménu poméru prozanétlivych a protizanétlivych lymfocyta.
U pacientll s RS je vys$si pocet prozanétlivych CD4 Thl, které se pisobenim
hormond pfesméruji na protizanétlivé CD4 Th2. Ty produkuji vEétSi mnozstvi
protizanétlivych cytokinu. Tyto pochody koné¢i porodem a ochrana je tak

zrusSena.

Havrdova et al. (2013) wuvadi jesté vliv embryo specifického
neimplantacniho faktoru, coz je peptid, ktery je nejdifive produkovén
embryem, pozdé&ji placentou. Embryo ho produkuje béhem implantace a po
dobu prvniho trimestru. Tento peptid pak aktivuje Th2 lymfocyty a nasledné
dojde k poklesu Thl lymfocytt.

Na vznik onemocnéni ma vliv i vitamin D. Studie, které probihaly ve
Skandinavii, ukdzaly, ze castéji onemocnély déti, které se narodily matkam
v jarnich mésicich, tedy za nedostatku vitaminu D béhem téhotenstvi. Je proto
vhodné vitamin D podéavat béhem celého téhotenstvi, dulezité je vSak
kontrolovat hladinu vitaminu D v krvi. Je zndm teratogenni efekt pfi nadbytku
tohoto vitaminu. Soucasn¢ se sledovanim vitaminu D je doporuceno sledovat

i koncentraci kalcia.

8 Planovani téhotenstvi

Planovani téhotenstvi je pro pacientky s RS nezbytné. Nejen ze je
dalezité naplanovat téhotenstvi do doby, kdy je nemoc stabilizovana, ale je
dulezité i véasné vysazeni konkrétnich 1€kt a zajisSténi dobré socidlni situace

atd.

O stabilizaci nemoci hovofime tehdy, kdyz dochéazi posledni rok
k remisi (Meluzinova 2010). Horakova (2007) zmifiuje, ze definice stabilizace
nemoci je <¢asteéné relativni, obecné vSak plati, Zze téhotenstvi Iékari
doporuduji tehdy, neprobéhla-li ataka poslednich 6-12 mésici. Vyznam tohoto
casového useku je ziejmy. Né&které pacientky musi byt po prodélané atace
jesté 3-6 meésici léceny takovym zplsobem, ktery pocatek gravidity
nedovoluje. Dal§im divodem je, Ze pacientka nemusi byt 1éCena medikamenty

a tedy nevznika riziko poSkozeni plodu teratogeny, které jsou s 1é¢bou spojeny
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(Hubic¢kova Heringova 2010). Pokud by nedoslo k Gplné stabilizaci, je mozZné
podat nizké davky kortikoida, které ke stabilizaci nemoci napomulzou, a pfi
tom nejsou pro plod nebezpecné.

Vcasné vysazeni 1éCiv je pro bezpecnost plodu velice dualezité. Pro

piehlednost je nize vytvofena tabulka.

Tabulka 1 vysazeni IékU pfi planovani gravidity

Typ léku Vysazeni Jiné

Prostupuje do
Kortikosteroidy materského mléka
Cytostatika 6 mésicl teratogenni

Azathioprin

3-6 mésicu

Natalizumab

po ovéfeni gravidity

prostupuje placentou

Interferon beta

po ovéreni gravidity

Glatiramer acetat

po ovéfeni gravidity

Fingolimod

2 mésice

teratogenni

Teriflunomid

individualni, zalezi na koncentraci v téle

Dimethylfuramat

prostupuje placentou

Alemtuzumab 4 mésice u muzd neni Zadny vliv

Pro pacientky je dulezitym nastrojem pro planovani rodiCovstvi
hormonalni antikoncepce. Podle Havrdové et al. (2013) nemad hormonalni
antikoncepce na pribéh nemoci vliv a muze se uzivat. Koliba (2011) piSe
0 kombinované hormondalni terapii i estrogenni terapii, kterd& neméa na RS
negativni vliv. Uvazuje se dokonce o pozitivnim vlivu. Z dotazniku, které
pacientky vyplnily, vyplynulo, ze 54 % pacientek pocitilo subjektivni zhorSeni
stavu, 75 % pacientek, které podstoupily hormonalni terapii, naopak uvedlo
zlepSeni zdravotniho stavu. Vét$i studie vSak zatim neprobéhla. Dulezité je
dat pozor na zvySené riziko hluboké zilni trombézy zejména u imobilnich
pacientek. Uzivani hormondalni terapie by se tedy vzdy mélo posuzovat

individualné.
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Do planovani téhotenstvi patii v dnes$ni dob¢ i asistovana reprodukce,
at se jednd o pacienty s RS ¢i bez ni. Podle studii, které probchly, se miize
asistovana reprodukce neboli in vitro fertilisation doporuéit tehdy, je-li nemoc
stabilizovana. Rizikovou fazi asistované reprodukce pro pacientky s RS je
doba navazujici na ovarialni stimulaci pomoci hormont. Z vysledkl studie
vyplyva zvysené riziko relapst tehdy, pouziji-li se GnRH?® agonisté. GnRH
agonisté maji pfimy vliv na proliferaci B a T bunék. Je proto vhodné pouzit

k ovarialni stimulaci pravé GnRH antagonisty (Havrdova et al. 2013).

Zapletalova (2012) ve své praci hovofi o RS v souvislosti s pferusenim
téhotenstvi ze =zdravotnich d@vodu. Pokud neni t€hotenstvi planované
U pacientky s tézkym neurologickym nalezem u progresivniho typu RS a byl
by tim ohrozen zivot matky nebo nasledna pécCe matky o dité, je indikovana
interrupce. PferuSeni téhotenstvi vSak neni z divodu nebezpec¢ného vlivu na
RS doporuc¢ovano. Po ptreruseni téhotenstvi totiz dochazi k destabilizaci
hladiny hormont a imunitniho systému, a tedy K riziku vzniku tézkého relapsu

nebo ke zméné prab&hu nemoci z relaps-remitentni faze na progredujici.

9 Porod u pacientek s RS

Porod patfi mezi stresové obdobi u vSech Zen, proto pacientky s RS
nejsou vyjimkou. ProtoZze porod ptedstavuje velkou fyzickou i psychickou
zatéz, mel by byt veden co nejSetrnéji a nemélo by dochazet k nadbytecnému
prodluzovani. O porodu u pacientek s RS bylo uskuteénéno mnoho studii,
jejichz zavérem je, ze porod u pacientek s RS se muze vést jednak pfirozenou
cestou, jednak cisafskym fezem. Zapletalova (2012) uvadi, ze RS nema ve své
podstaté vliv na prubéh porodu, pokud pacientka nema vyrazné neurologické

problémy, predevSim motorické.

Porod ptirozenou cestou, ktery je zapii¢inén stahy délohy, je fizen
neurohormonalné, proto kontrakce u pacientek s RS, které maji misni afekci,

nejsou timto znevyhodnénim ovlivnény.

Epiduralni anestezii i analgezii je mozné pouzit, jelikoz nebyl

prokézan negativni vliv na RS.

> GnRH — gonadotropni hormon
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Pokud je nutny porod cisafskym fezem, nebylo studiemi zji§téno
zvySené riziko vzniku relapsu. Hordkova (2007) uvadi, ze cisafsky fez neni
Z hlediska neurologického preferovan, provadi se tehdy, je-li to nutné

Z hlediska gynekologického.

10 Poporodni obdobi, Sestinedéli

Obdobi tésné po porodu je ovlivnéno rozhodnutim, zda bude mozné
kojeni ¢i ne. Pokud se kojeni neptfedpoklada, Ize nasadit kortikosteroidy, které
prostupuji do matefského mléka, a proto jsou v dob¢ kojeni zakazana. Pokud
je kojeni umoznéno, lze do 48 hodin po porodu podat intravendzni

imunoglobuliny, které kojeni nevylucuji.

Havrdova et al. (2013) udava, Zze v obdobi Sestinedéli je pacientkdam
doporuceno vysSetieni MR. Jestlize se na MR snimku ukaze aktivita nemoci, je
kojeni ukonc¢eno a nastavi se 1é¢ba podanim methylprednisolonu a nasledné se

pokracuje 1écbou, kterd byla podavana pred graviditou.

11 Kojeni

Kojeni je u pacientek s RS velmi diskutovanou ¢asti matefstvi. Od
zjiSténi pozitivniho vlivu téhotenstvi na onemocnéni se provadi mnoho studii

vlivu kojeni na pribéh nemoci.

Horakova (2007) ve své praci mluvi o kojeni jako o nedofeSeném
projektu. Zminuje studii PRIMS, kterda vSak nenasla jednoznac¢nou odpovéd,
zda mé kojeni vliv na vznik relapst. Uvadi vSak, ze protahované kojeni riziko
ataky zvySuje, pficemz divodem je prolaktin, ktery ma prozanétlivé ucinky.
Kojeni je podle Horakové (2007) doporucovano pouze po dobu 3-4 mésice,
nasledné je kojeni vhodné ukonéit a vratit se Kk puvodni 1éE¢bé. Zminuje
i podavani IVIG v obdobi kojeni, aby byla zajisténa alespon néjaka 1écba.

Meluzinova (2010) v otazce kojeni zminuje studie, které neprokazaly
neptfiznivy vliv stejné jako napf. Horakova (2007), avSak uvadi, Ze doba
kojeni je mozna po dobu 5 mésicli u stabilizovanych pacientek, které jsou

v pribéhu kojeni 1éceny IVIG. Kojeni také doporucuje ukoncit tehdy,
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vyskytne-li se u kojici matky relaps, ktery se musi 1é¢it methylprednisolonem.

Néasledné se pacientka vraci k pivodni terapii.

Havrdova et al. (2013) o kojeni hovofi pozitivné, pokud je nemoc po
vySetfeni MR oznacena za stabilizovanou. Pokud se toto prokaze, je kojeni
doporuc¢eno po dobu 6 mésicti. Podle studii, které Havrdova et al. (2013)
uvadi, neni prokazan neptiznivy vliv kojeni na pribéh onemocnéni, avsak vliv
plného kojeni na vznik relapst po porodu neni jednoznacny. Italska studie
ukazuje, Ze na relapsy v poporodnim obdobi ma vliv aktivita nemoci pied
samotnym té¢hotenstvim a v obdobi gravidity, a proto italSti 1ékati doporucuji
kojeni jen pacientkdm s nizkou aktivitou nemoci. Pacientkam s vysokou
aktivitou neni kojeni vibec doporucovano z divodu okamzitého zahajeni 1é¢by

po porodu, kterd kojeni vylucuje.

V souvislosti s vlivem kojeni prob&hlo v zahrani¢i nékolik studii,
které zkoumaly vliv kojeni na vyskyt RS. Vyzkum, ktery uvadi
Conradi et al. (2012), probihal formou standardizovanych dotaznikt. Pacienti,
ktefi byli zahrnuti do této studie, museli spliiovat nékolik kritérii. Museli byt
schopni dat informovany souhlas, jejich vék musel byt v rozmezi 18-80 let a
jejich diagnoza musela byt v souvislosti s McDonaldovym kritériem nebo
musel byt diagnostikovan CIS. Celkové se studie zucastnilo 245 pacientl
s RS. Pacienti byli rozdéleni do tfi kategorii. V prvni kategorii byli pacienti,
kteti nebyli kojeni, druha skupina pacientti byla kojena po dobu do 4 mésici a
tieti skupina byla kojena po dobu del$i nez 4 mésice. Rozdil v rizikovosti pro
vznik RS mezi prvni a druhou skupinou nebyl vyznamny avsSak kojeni po dobu
alespoit 4 mésict prokazal vyznamny ochranny ucinek proti RS. Zakladni
mechanismus ochranného u¢inku kojeni proti RS zatim neni znam, pfesto vliv
matefského mléka na imunitni systém prokazan byl. Zavérem této studie je
shrnuti, Ze kojeni po dobu del$i nez 4 mésice mize mit ochranny vliv proti
RS.

K obdobnym  vysledkim  dospéla i studie, kterou  uvadi
Langer-Gould et al.  (2013). Dosud uskute¢néné studie jsou vS$ak
nejednoznacné a bylo by proto potfeba provést vyzkum s vétSim vzorkem lidi
a vetsSi riznorodosti pacientti. Problémem pfi zkouméni vlivu dlouhodobého
kojeni na vznik RS je soucasnéa lécba, ktera pravé dlouhodobé kojeni vylucuje,

jak upozoriniuje Langer-Gould et al. (2013)
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11.1 Vliv prolaktinu na RS

Vlivem prolaktinu na pribéh RS a vznik atak se zabyva mnoho
zahrani¢nich studii. Stale se diskutuje o vlivu hormont, zejména prolaktinu na
relapsy nemoci. V prubéhu téhotenstvi dochazi ke =zvySovani hladiny
estrogenu, progesteronu i1 prolaktinu. Po porodu se hladina estrogenu a
progesteronu prudce snizuje, avSak hladina prolaktinu zlistava stale vysoka a
pfesto dochazi v poporodnim obdobi ke zvySenému riziku relapsu, nicméné¢
i tak se ukazuje, Ze ackoliv se zda, ze prolaktin nema pozitivni vliv, opak je

pravdou.

Zhornitsky et al. (2013) popisuje studii, které se zucastnilo 32 Zen,
které byly sledovany po dobu 2 mésicu. 87 % zen, které vyhradné nekojily,
mély ataku. Na druhou stranu u Zen, které vyhradné kojily, doslo k atace
pouze ve 37 % ptipadu. Tato studie se vSak nedd povazovat za relevantni,

nebot se jedna o maly vzorek Zen.

Existuji rtzné pokusy, ptfi kterych je prolaktin podavan injekéni
formou myS§im. Ze studii, které na mySich probé&hly, se ukazalo, ze té€hotné

mys$i mély leps§i schopnost remyelinizace.

Souvislost mezi prolaktinem a RS neni z klinickych studii jasna.
Ukazuje se zvySend hladina prolaktinu u pacientd s RS, avSak
hyperprolaktinémie neni specifickd pro RS a muZe mit souvislost s jinym
autoimunitnim onemocnénim, jako je systémovy lupus. Mechanismus, ktery
ze hyperprolaktinemie muze byt spojena s relapsem RS pfedevSim u pacientu
s lézemi hypotalamu a optickou neuritidou. Vysvétlenim muze byt takové, Ze

1éze hypotalamu zpusobuji ztratu inhibi¢ni funkce sekrece prolaktinu.

12 Dédiénost RS

Na vzniku RS se podili nékolik faktord. Geneticky faktor hraje také

dulezitou roli.

Havrdova et al. (2006) zminuje pozorovani vyskytu RS v rodinach jiz
od r. 1950, kdy bylo pozorovano 85 rodin, u kterych byl sledovan i jejich

rodokmen a vznikly tak pfedstavy o vnimavosti RS. Na zakladné pozorovani

45



rodokmentl bylo zjisténo, ze dédi¢nost RS neni dana pouze jednim genem. Na

vzniku RS se podili nékolik genti, které znamenaji pouze vys$Si vnimavost

k nemoci a ne jeji pfimou dédiénost. Na vznik RS nepusobi jen faktory

genetické, ale i dalsi jako faktory zevniho prostiedi atp. Proto nelze jasné fict

procentuelni pravdépodobnost vzniku RS.

Tabulka 2 riziko vzniku RS u rodinnych pfislusnika (dle Havrdova et al., 2006)

Rodinny p¥islu$nik Riziko
sourozenci 4%
rodice 3%
deti 2,50%
strycové, tety, Dbratranci a
sestfenice 2%
netefe a synovci 1,50%

Kanovsky (2007) wudava pravdépodobnost onemocnéni
s familiarnim vyskytem.

Tabulka 3 pravdépodobnost vyskytu RS (Kafovsky, 2007)

neni-li v rodiné nikdo s RS 1:1000

ma-li matka RS, dité je dévce 1:50

ma-li otec RS, dit¢ je chlapec 1:100

ma-li jednovajecné dvojce RS 1:3

mé-li nejednovajecné dvojce RS

- jako u ostatnich sourozenci 1:20

ma-1i pokrevni ptibuzny RS 1:20-1:50
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12.1 Studium dvojcat

Jednou z metod prazkumu vlivu genetickych dispozic je studium
dvojcat, u kterych se ptredpokladd vice pfi¢in choroby. Ve studiich byla
zkoumana dvojcata jednovajecnd i dvojvajecna. Vysledkem je nékolik zavéra.
Existuje podstatny geneticky faktor vnimavosti pro RS, vnimavost vidci RS
ovliviiuje vice genid a existuje velmi dulezity faktor prostfedi zodpovédny za
vnimavost vic¢i RS. Z toho tedy vyplyva, ze z genetického hlediska existuje
vy$s§i vnimavost viac¢i RS, avSak tato vnimavost se projevuje jen za urcitych

zevnich podminek (Havrdova et al., 2006).

13 RS v adolescentnim véku

RS se vyskytuje nejen u dospélych, ale objevuje se i v détském a
adolescentnim véku. Prvni nalez RS u ditéte popsal v roce 1896 Eichorst na
chlapci ve véku 8 let. V roce 1965 popsal Schumacher RS jako nemoc, ktera
zac¢ina ve veku od 10 do 59 let a tim zduraznil, Zze RS se mize vyskytnout jiz
pfed 16. rokem zivota. Diky tomuto zjisténi klasifikovali Bauer a Hanefield

RS v détském véku na tfi kategorie.

e Casna infantilni RS, kterd vznika mezi 1. a7 5. rokem Zivota.
e Pozdni infantilni RS, ktera vznika mezi 5. az 10. zivota.

e Juvenilni RS, kterd za¢ind mezi 10. az 16. rokem.

Klasifikaci RS pfed 16. rokem zivota se zabyval i Menkes, pfiCemz
jeho klasifikace patfi dnes mezi nejpouzivanéjsi. Menkes pouziva pouze dvé
kategorie, a to infantilni, kam patfi déti se zacatkem RS do 10. — 12. roku

Zzivota a juvenilni, kam se Fadi adolescenti od 10/12 do 18. let Zivota.

13.1 Epidemiologie

V dnesni dob¢é je potvrzen vyskyt RS i v détském veéku. Prevalence
nemoci v détském véku se pohybuje v rozmezi 1,35 — 2,5/ 100 000 obyvatel,

v ¢asném détském véku se prevalence RS pohybuje v rozmezi od 0,4 do
1,4 /100 000 obyvatel.
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RS se vyskytuje Castéji u zen nez u muzi. V détském véku je vétsi
riziko vzniku RS u dévéat nez u chlapct, a to 1,5 x — 2x. Cast&ji se RS
vyskytuje v juvenilni formé&. VIiv na vyskyt RS u déti ma také zemépisna
Sitka, kde dité vyristd. Co se tycCe rasového faktoru, neni dosud u détské RS
objasnén. Samoziejmé vliv na vyskyt RS u déti maji stejné jako u dospélych,
také kouteni, hladina vitaminu D, pusobeni urcitych skupin vird a infekci.
Diskutovana byla také otazka vakcinace v souvislosti s atakou RS. Nebylo
prokazano zvysSené riziko relapst v souvislosti s atakou RS po o¢kovani proti

hepatitidé¢ B nebo tetanu.

13.2 Etiopatogeneze

RS v détském véku je popisovana stejné jako u dospélych jako
zanétlivé demyelinizaci onemocnéni CNS. Ze studii vyplyva vyssi
pravdépodobnost vzniku RS kvili environmentalnim vlivam, tedy v oblastech
s vy$sim vyskytem RS. To potvrdila izolace virovych proteini a genomového
materialu z mozku déti. Mezi nejcastéjsi viry, které se spojuji s RS patii EBV,
herpes virus — typ 6, paramyxovirus a retrovirus. Byly objeveny extracelularni
¢astice retrovirl, které se oznacuji HSRV a maji vliv na vznik RS. Také doslo
ke zjisténi, ze vyskyt HSRV v mozkomisnim moku odpovida stupni postizeni
CNS, a proto by se tak v budoucnu mohlo diagnostikovat RS v détském véku

pravé pomoci HSRV.

13.3 Imunopatogeneze

Do dnesni doby =zatim neexistuji studie, které by srovnaly
imunopatogenezi RS v détském véku a v dospélosti. Probéhlo pouze malé
pozorovani RS u dé&ti a dospé&lych, ze které vyplynulo, Ze titry® protilatek

U nemocnych déti byly vys$$i v porovnani s titry nemocnych dospélych.

13.4 Klinické priznaky

Mezi nejcastéjs$i piriznaky u déti do 10 Ilet veéku patfi akutni
encefalopatie s multifunkénim neurologickym deficitem. Nejcastéji se jedna

0 akutni hemiparézu s jednostrannym, nebo oboustrannym pyramidovym

>4 Titr - stupen zfedéni vySetifovaného krevniho séra, pfi némz jsou sérové protilatky jesté schopny
viditelné reagovat s pfislusnym antigenem
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pifiznakem. Tento ptiznak se vyskytuje az u 81 % déti s RS. Mezi dalsi
symptomy patii mentdlni poruchy, bolesti hlavy, zvraceni, dysfunkce
mozkového kmene, mozeckova ataxie ¢i meningedlni pfiznaky, které se
vyskytuji asi ve 30 % - 40 % piipadi. U déti s RS do 10 let véku se také

Castéji objevuje opticka neuritida, stejné jako epileptiformni kiece.

U déti v juvenilni formé RS se ¢asto vyskytuje izolovany monofokalni
demyelinizaci syndrom a senzitivni hemisyndrom, se kterym se mohou

vyskytnout i motorické syndromy bez piiznakt akutni difuzni encefalopatie.

Ptiznaky vyskytujici se u vSech pacientit s RS v détském véku jsou

unava, spasticita, problémy ve Skole a emo¢ni labilita.

13.5 Diagnostika

Diagnéza RS u déti se vyhodnocuje z pfiznakd druhé ataky, kdy jsou
patrna nova loziska na snimku MR. V juvenilni formé RS pfichdzi druha ataka
v brzké dob¢, do 12 mésicu od prvni ataky, u infantilni formy je rozestup mezi
atakami del$i. Jako mozny divod je uvadéna puberta a s ni spojené hormonalni

zmény, které ovliviiuji i imunitni systém.

Ze vzorku 1540 déti mélo 96 % ze zacatku nemoci relaps-remitentni

formu RS, pouze 3,7 % se nachazelo ve form¢ primarné progresivni.

Stejné jako u dospé€lych, tak i u déti je dilezita véasna diagnostika. Do
diagnostickych vySetfeni u déti fadime MR, lumbéalni punkci, vySetfeni
zrakovych evokovanych potenciali. Provadéji se i dal$i pomocna vySetfeni,
ktera slouzi k vylouceni jinych onemocnéni, k ¢emuz se pouziva laboratorni

screening.

13.5.1 Lumbalni punkce

Lumbalni punkce je pro dité velmi stresujici vySetfeni, proto je
k nému nutné pfistupovat Setrné€. S lumbalni punkci musi dat rodi¢e pisemny
souhlas. Rozbor mozkomi$niho moku obsahuje makroskopické vySetieni
vzhledu, cytologické vySetieni, vySetieni laktatu, glukdézy, albuminu, hladiny
imunoglobulintt v likvoru i v séru. Zkoumaji se i protilatky proti
Herpes simplex viru, Cytomegalo viru. Déle néasleduje zjistovani v rdmci

diferencialni diagnostiky, kdy se zkouma Borrelia burgdorferi, EBV atp.
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Soucasti vySetieni je i hodnoceni funkce hematolikvorové bariéry.

13.6 Lécba

Lécba musi bez ohledu na vék pacienta spliiovat dva zakladni
parametry, a to aktivovat ¢i substituovat imunosupresorické mechanizmy a

eliminovat patofyziologické procesy vV obdobi remise.

13.6.1 Lé¢ba akutni ataky

Lécba akutni ataky probiha za pomoci kortikoidu methylprednisolonu.
U déti se zvazuje aplikace peroralni a intravenézni. Obecné plati, Ze
kK intraven6éznimu podani methylprednisolonu se pfistupuje v obdobi t&zké
ataky, kdy se u ditéte objevuje opticka neuritida, misni symptomatika nebo
multifokalni cerebralni 1éze vEetné psychickych zmén. Aplikace se doporucuje
po dobu 3-5 dnu, pficemz se podavaji vysoké davky kortikoidu. Peroralni
podani kortikoidu se zpravidla pohybuje v rozmezi 10 — 15 dnt. Pokud déti
nereaguji na 1é¢bu kortikoidy, pfistupuje se k podani IVIG po dobu 2-5 dnt ve
velkych davkach a nasledné se ditéti podavaji nizs$i davky jednou mésic¢né po
dobu 6 — 12 mé&sict. Dalsi volbou 1é¢by ataky muze byt plazmaferéza, ktera se

podava détem trpici tézkou steroidni rezistenci.

13.6.2 Léc¢ba prvni volby

Détem, kterym byla RS diagnostikovana, se vétSinou jako prvni 1écba

nasazuji DMD, interferon beta nebo glatiramer acetat.

13.6.3 Eskalace 1écby

Jak 1é¢it agresivni formu RS u déti neni zatim jasné. Otazkou je, zda
takové pacienty lé¢it imunosupresivni 1é¢bou, ¢i pouzit alternativu ve formé
lécby natalizumabu, kterd vSak neni dosud pro pacienty mladsi 18 let

schvalena.

Kombinovanad 1é¢ba je dalSi moznosti, jak 1écit déti s RS. K té se
pfistupuje tehdy, selhala-li monoterapie, a neni mozné nastoupit jinou
monoterapii. Jako ¢asta kombinovand 1écba je uvadéna lécba interferonem beta
spolecné s methylprednisolonem. Dal§i kombinovanou léc¢bou je diskutovana
lécba azatioprinem, kterda je z hlediska dlouhodobé 1éc¢by preferovana diky

méné zavaznym nezadoucim Gcéinkum.
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Dale do 1é¢by zahrnujeme i 1é¢bu symptomatickou, ktera pomaha
zmirnit nebo eliminovat ptfiznaky. Muzeme zahrnout i tzv. nemedikament6zni
lécbu, kam zahrnujeme piedev§im rehabilitaci, rekondi¢ni pobyty,

psychoterapie apod.

14 Menopauza a RS

Obdobi menopauzy patfi stejné jako menarche ¢i porod k rizikovym
chvilim nemoci. Koliba (2011) popisuje zmény, ke kterym dochazi v pribéhu
menopauzy. Méni se sekrece ovaridlnich steroidd, dale probiha alterace
zpétnovazebnych vztahtt mezi ovariem a hypotalamo-hypofyzarni jednotkou a
tedy pusobi mna funkci CNS a hypofyzy. PoSkozenim vnimavosti
hypotalamo-hypofyzarni jednotky na G¢inky sexudlnich hormont je vnimavost
zesilovana a kvili patologickym zménam, které vznikly v dusledku
autoimunitniho zanétlivého procesu a degenerativnim zménam, zasahuji CNS
pfi RS. Z téchto divodi je tedy mozné, Ze menopauza plisobi na priubéh RS a

naopak RS muze zplsobit pfedcasnou menopauzu.

V menopauze dochazi ke zménadm hormonid, zejména estrogenu,
progesteronu a gonadotropnich hormont, které ovliviiuji imunitni systém tim,
ze pusobi na prozandtlivé a protizanétlivé buiky. To zpusobuje progresi
autoimunitnich zanétlivych pochodu, které se konaji v CNS. RS pak reaguje

diky zménam hladiny hormont rizné a vznikaji razné klinické projevy.

Menopauza u pacientek s RS byva predéasna. Primérny vék, ve kterém
u pacientek s RS nastava definitivni ukonc¢eni menstruace, je 37 let oproti
zdravé populaci, kde ztrdta menstruace nastava v priméru ve 48 - 52 letech.
Divod ptedCasného nastupu menopauzy neni jednoznacny. VIiv mizZe mit
jednak 1écba, kterou pacientky postupuji, jednak se mize jednat o snizeni

hormonalni aktivity v disledku postizeni CNS.

14.1 Menstruace a RS

V pribéhu menstruaéniho cyklu se méni hladiny pohlavnich hormont.
U mnoha pacientek se vyskytlo zhorSeni stavu v obdobi pfed menstruaci. Je to

proto, ze v této dob¢é nahle poklesne hladina estradiolu a progesteronu. Kvuli
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poklesu hormont dojde k naruSeni imunitni reakce, pfedev$im se jedna

0 narusSeni rovnovahy cytokint Thl lymfocytt.

Ovlivnéni RS kolisanim hladiny pohlavnich hormont se sledovalo na
snimku MR, kde se zkoumala aktivita demyeliniza¢nich 1ézi. Prob¢&hla studie,
pii které byl menstruacni cyklus sledovan v riznych fazich. Byla pozorovana
hladina estradiolu a progesteronu v ¢asné folikularni fazi, v pozdni folikularni
fazi a lutealni fazi. Vysledkem této studie byl fakt, ze pacientky, které mély
vysokou hladinu estradiolu a nizkou hladinu progesteronu prokazovaly vyssi
pocet a aktivitu lozisek. Léze se objevovaly pfedevsim v pozdni folikularni

fazi menstruace.

Ovlivnéni charakteru nemoci na zakladé zmén hladiny hormona
muzeme sledovat i u jinych autoimunitnich onemocnéni, jako je tomu napft.
U revmatoidni artritidy, systémového lupusu ertmatodes a autoimunitni

tyreoitidy.

14.2 Hormonalni zmény v RS

Hormonalni zmény, ke kterym pii RS dochazi, se staly cilem n¢kolika
malo studii. Jedna se o hormony prolaktinu, celkového a volného testosteronu,
luteiniza¢ni hormony a folikulostimula¢ni hormon. Do studie bylo zapojeno
14 premenopauzalnich a 14 kontrolnich pacientek. Pacientky s RS vykazovaly
vy§8i hladiny zminénych hormont. Z dal§iho prizkumu, ktery sledoval tyto
zmény u 26 pacientek ve veéku 25-70 let, vyplyva, ze premenopauzalni
pacientky mély mnizkou hladinu estradiolu, postmenopauzalni pacientky
vykazovaly fyziologickou hladinu hormonii. Pouze jedna pacientka méla nizsi
hodnotu folikulostimulaéniho hormonu. Ve studii zabyvajici se hladinou
pohlavnich hormonl a jejich soucinnosti s lézemi se ukézalo, Ze pacientky
s RS mély niz8i hladinu testosteronu, nez tomu bylo u zdravych Zen. Extrémné¢
nizké hladiny testosteronu souvisely s rozsahem poSkozeni, které se ukézalo
na snimku z MR. Jednoznacny zavér nelze z téchto studii fici, protoze riizné
hladiny hormont mohou byt disledkem rozsahu poSkozeni a degenerativnich

procesu.
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14.3 VIliv menopauzy na RS

Jaky vliv mé& menopauza na RS neni dosud zndm. U nékterych
pozorovanych pacientek doslo v dob¢ menopauzy k pfechodu
z relaps-remitentni formy na formu sekundarné progresivni, v jinych
zkoumanich naopak v obdobi pfed¢asné menopauzy nenastalo neurologické

zhorSeni.

15 Rozhovory s pacientkami

Rozhovory s pacientkami vznikly na zakladné¢ dohody, kdy pacientky
souhlasily s jejich pouzitim rozhovoru do bakalaiské prace. Jedna se
0 anonymni rozhovory, pfi kterych byly dodrzeny etické zasady. Na zakladné
piipravenych otdzek pacientky vypravély o o své nemoci, tedy jak u nich RS
zacala, jak u nich probihala a probiha 1é¢ba, a jak lékaii reagovali a
postupovali pfi planovani té€hotenstvi. Dale hovofily o prubéhu téhotenstvi,
porodu i kojeni. Nasledné sdélily své zakladni udaje, jako je vék, pocet déti,
fazi nemoci. Rozhovory prob&hly dobrovolné a zde uvedeny text je prepisem

uskutec¢nénych rozhovord.

15.1 Rozhovor s pacientkou ¢. 1

Vek: 35 let

Délka trvani nemoci: 15 let

Aktualni faze nemoci: sekundarné progresivni
Pocet déti: 1

Rodinny stav: vdana

Pacientka mé& k dneSnimu dni trvalé postizeni chize, kdy pravd noha se
v koleni prolamuje. Pacientka ujde par metri a k delSimu pohybu vyuziva
invalidni vozik. Dale ma problémy s pravou rukou, u které neni jemna

motorika mozna.
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Jak je to dlouho, co nemoc zacala?

Uz je to 15 let, co nemoc zacala, zacalo to hned po Skole. Dod¢lala jsem Skolu

a zacala jsem mit problémy
Prvotni problémy, jak to u Vas zacinalo?

Zacalo to tak, Ze jsem nedob¢&hla tramvaj. NasSla jsem si v Praze préaci a

nedobéhla jsem tramvaj. Nebo mi zacala z pravé ruky vypadavat tuzka.
TakZe se priznaky objevovaly nahodné, nepravidelné?

No ne obcas, ale pfiznaky se objevovaly v dob¢, kdy jsem byla unavena. Tteba
piiklad s tou tramvaji, kdyz jsem S§la del$i dobu nebo jsem zjistila, ze uz ji

nestihnu a musela jsem ji dobihat, tak se to ukazalo
Po jaké dobé jste se svymi problémy navstivila 1ékate?

Trvalo mi to dlouho, nez jsem se odhodlala. Vlastn¢ jsem §la k doktorovi az

tehdy, kdyz jsem si nedokazala ani vycistit zuby apod.
A jak reagovali l1ékafi po tom, co jste se odhodlala p¥ijit?

Pani doktorka mé rovnou hospitalizovala a trvalo to mésic, nez mi RS

diagnostikovali.

Jaka vySetfeni Vam pro diagnostiku délali?

Délali mi EEG, CT, lumbalni punkci, ze které to nasledné¢ diagnostikovali.
A magnetickou rezonanci Vam nedélali?

Tu mi délali az po nékolika mésicich.

Jak vlastné probiha ataka? V literature se totiZ dozvidame pouze definici
ataky, ale samotny prubéh neni nikde popsan. Ja osobné si ataku
predstavim tak, Ze najednou zac¢nu Spatné vidét, trva to néjakou dobu a

poté tento priznak odezni.

No, nékdy se to nevrati, vrati se to az po zaléceni, nebo to Castecné zustava

pofad, napf. brnéni rukou zhstava i po zaléceni.
A objevuji se priznaky podobného typu, nebo ruzné priznaky.

Ono je to rtzné, nékdo to ma tak, Zze se rano probudi a nevidi nebo nemize

hybat nohama. Ja to tak neméla. U mé to §lo vzdycky postupné a zlstavalo to.
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Vy se nyni nachazite v progresivni formé RS. Kdy u Vas nemoc piesla do

této faze?
Podle mé ptiblizné rok po porodu. Je to spiSe podle mého pocitu.
A jak je to s komunikaci s 1éka¥i?

S lékatii bohuzel nejsem moc spokojend, jejich pfistup mi pripada takovy, Ze
0 co si nefeknu, to nemam. Vzdy daji na to, co feknu, jak se citim. Je to spise
podle mého pocitu. Jezdim do RS centra na Karlové nameésti v Praze. Tteba
ted’ jsem byla na prohlidce a pani doktorka zkopirovala zpravu, ptipsala jednu

veétu a to bylo vSe. Takto jezdim na kontroly kazdého ptul roku.
A momentalni 1é¢ba?
Jediné, co mi nabidli, jsou kortikoidy, solmedrol. Ale jsem bez 1é¢by.

U Vas byla RS diagnostikovana jeSté v dobé, kdy jste neméla déti. Jak to

bylo s planovanim téhotenstvi?

Kdyz mi zjistili RS a ja odchazela po tom mésici, tak mi fekli, at nepocitam
s tim, ze ne¢kdy budu mit déti a to mi bylo 19 let. Tak jsem se dostala na ten
Karlak, kde jsem tyden lezela. Tam si mé& vzala jedna pani doktorka, fekla mi,
co a jak, a ze by mé& chtéli sledovat po dobu 5 let a pak bychom si fekli, jestli
déti jo, nebo ne. No trvalo to déle nez 5 let. Situace byla takova, Ze jsem dité
méla ve 28. Do 28 let to na mné nebylo vibec vidét. Az kdyz jsem byla

unavena, tak jsem zakopavala nebo tak, ale nebylo to na mn¢ vidét.
Téhotenstvi muselo byt planované, jak se planovala nemoc?

Ja jsem si pichala interferony. Po tom, co jsem otéhotnéla, jsem léky vysadila.
A jak jste tuto 1é¢bu snasela?

Zezacatku ne, ale pak si télo asi zvyklo a bylo to v poradku.

A jak jste se citila v dobé téhotenstvi?

Ja jsem se citila tzasn¢. Neméla jsem za4dné problémy po celou dobu. Chodila

jsem na prochazky, nachodila jsem spoustu kilometrt.
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A porod byl veden pFrirozenou cestou?

Bohuzel byl porod veden cisaiskym fezem. ChlapecCek byl otocen zadeckem a
tyto dvé komplikace vedly k cisafskému fezu. Hned na porodnim séile mi

nechali vykapat infuzi s IVIG, a tim mé 1é¢ili i po dobu kojeni.

Jak dlouho kojeni probihalo?

Doktoti mi fekli, ze mazu kojit po dobu 3 mésicid, tak jsem kojila 3 mésice,
ale nekojila jsem plné.

Po trech mésicich jste se tedy vratila zpét k 1écbé interferonem. Jak
dlouho jste se pak interferonem lé¢ila?

Asi rok. Pak se objevilo taisabri, tak to na m¢ zkouseli. No a ten rok po tom
porodu se to né&jak ptrehouplo, nejdiiv mi zvys$ili davky interferonu, pak to
taisabri. Pak mi zah4jili 1é¢bu na podstaté chemoterapie.

A kdyz jste nyni bez 1é¢by, kdy Vam skondila 1écba cytostatiky?

Uz je to asi 3 roky. Ono je to vSechno na mij popud. Ona méla prob&hnout
jesté jedna tiimé&siéni kura, ale ja uz ji nechtéla. Rikala jsem, Ze necitim zadna
pozitiva pouze negativa. Pak mi déavali ty kortikoidy, kdyz bylo néjaké
zhorSeni, ale jinak 1éc¢ba neprobihala zadna.

Nyni kdyZz jezdite do MS centra na Karlové namésti v Praze, tak Vam
udélaji vySetieni a pak probiha néjaka konzultace?

No uz mé ani nevySetfuji, posledni MR a lumbalni punkci jsem méla pfiblizné
pied 3 lety.

Nebyla jste v pribéhu nemoci zafazena do néjaké studie?

Nebyla. Pouze jsem si opét sama nalezla 1ék, ktery mél urychlovat vedeni
vzruchu a zlepSovat chtiizi. Pak jsem byla na kontrole na takovém koberci,

ktery snimal rychlost a asi i kroky. Tento 1ék mél na mé ptiznivé ucinky.
A jak se ten 1ék jmenuje?

Fampira, ale ke schvaleni nedoslo. Pouziva se pro 1é¢bu progresivni faze. Ono

nas moc neni, tak se jim to asi nevyplati.
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Jaky vliv ma RS na Vasi rodinu?

Rodina, j& nevim. Muz to bere tak, Ze to tak prosté je. Naptiklad dnes uz
pouzivam vozik, sdm mi navrhne, ze pojedeme do ZOO. N¢kdy se mi nechce,
bojim se, ze na m¢ budou lidé koukat. Midj muz prosté fekne, Zze to tak je a
jedem. No a muj syn, ten se zatim neptd. Nevim, jak to bude v puberté, ale
zatim se moc neptd. Ale pomaha mi napf. zouvat nebo obouvat boty. Bere to

tak, Ze to prosté je.
Sleduji léka¥i VaSeho syna z divodu RS?

Ne vibec. Kdyz se moje RS zacala zhorSovat, to mu bylo asi dva, tak mi jeden

doktor tekl, at podékuju tomu, co mam doma. To myslel malého.
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15.2 Rozhovor s pacientkou ¢.2

Vek: 51

Doba trvani RS: 34

Aktualni faze RS: primarné progresivni

Rodinny stav: vdana

Pocet déti: 1 (dcera 24 let)

Pacientka nyni pouzivad k pohybu invalidni vozik.
Jak u Vas nemoc zacdala?

Poprvé se RS ozvala, kdyz mi bylo 17 let a bylo to tak, Ze jsem ptestala vidét.
To jeSté neveédéli, ze je to RS, tak jsem S§la na oéni a rozehnalo se to.
Studovala jsem na gymnaziu, byla jsem v maturitnim ro¢niku, kdyz jsem
dostala velikou ataku a od té doby jsem chodila o berlich. Od té doby se to
rozviji. Ted asi 3 roky uz jsem na invalidnim voziku, ale pofad se dokazu

postavit.
Jak u Vas probihala 1é¢ba?

Jsem v primarné progresivni fazi RS a zadné 1éc¢ba nezabirala. Momentalné uz
mi nezabird vibec nic, takze jsem ted bez 1éC¢by, pouze dochazim kazdého ptl
roku do centra pro RS do Vinohrad. Ja& osobné¢ kladu velky diraz na
rehabilitaci, ta mi hrozné moc pomaha. Prosté se nenechat tou nemoci Gplné

pifevalcovat
Jak to bylo p¥i planovani téhotenstvi?

V dobé, kdy mi byla diagnostikovdna RS v 80. letech, se téhotenstvi
zakazovalo. Bylo mnoho pacientek, u kterych RS propukla v dobé po porodu.
To byl casto spoustéci mechanismus choroby. Tak od toho se vyvodilo, Ze
zena nesmi otéhotnét, Ze by mohla ochrnout atd. Dneska se Zendm s RS
téhotenstvi pfimo nezakazuje, ale jsou pod pfimym dohledem Iékafe. No a ja
jsem pfisla do jin¢ho stavu. Manzel je normalni zdravy muz. Otéhotnéla jsem,
v tu dobu jsem chodila o berlich a bylo mi 28. Najednou se mi chtélo to dité
mit. Ja jsem to nefeSila, kdyz mi na pocatku choroby lékat fekl, ze nebudu mit
déti. Nijak mé& to netrapilo, ani jsem je nechtéla. Najednou ve 28 letech se to

ve mné né&jak ozvalo a otéhotnéla jsem. Sla jsem za obvodni gynekolozkou, ta
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mi potvrdila téhotenstvi a fekla, Ze mi vypiSe zadanku na potrat, ale ja fekla,
ze to dité chci, ze na potrat neptijdu. No to bylo revolu¢ni v té dob¢. Lékatka
mi na to odpovédéla, jestli chapu, Ze muzu umfit. Rekla jsem si, Ze to muze

kazdy a odeSla jsem a tim jsem rozhodla, Ze to miminko budu mit.
Jak jste se citila v dobé téhotenstvi?

Mn¢ bylo krasné. Citila jsem se naprosto Gzasné. Bylo mi strasné dobfe. Ja
méla pocit, ze jsem si to dité prosadila proti celému svétu. Lékari mi
naplanovali cisafsky fez,i kdyz si myslim, Ze bych porod normalné zvladla, ale
asi to chtéli pro formu. No ja ptihupsala o berlich na termin porodu sama,
manzel byl nékde na sluzebni cesté. Ptijela jsem tam tramvaji. Tak mi udélali

cisaisky fez a miminko bylo tZasné a bylo skvélé vSechno.
A VasSe téhotenstvi nebylo planované? Jak to bylo s vysazenou 1é¢bou?

M¢ téhotenstvi nebylo planované, ale jelikoz na mé zadna 1é¢ba nefungovala,
proto jsem zadné 1éky neuzivala, takze $lo otéhotnét neplanované a nemusela

jsem mit strach.
Jak jste se citila po porodu?

Mn¢é bylo pofad strasné dobfe, a miminko uzasné, i Sestinedéli probihalo

skvéle. Prosté jsem byla §tastna.
A jak to bylo s otazkou kojeni?

Ja jsem kojila a bylo mi hrozné dobfe. Rikalo se, Ze¢ se nesmi kojit, Ze je to
moc namahavé, vibec ne. Kojila jsem 2 mésice, ale bylo to z duvodu, Ze to
malé nestacilo, tak jsem zacala ptikrmovat. Tak mi to bylo lito, ze uz ode mée

nechce. No a dité rostlo a z hlediska mé nemoci potfad dobré.
Mélo téhotenstvi néjaky negativni vliv na VaSi nemoc?

Jediny problém byl, kdyZ uz mala chodila, ona byla stra§né aktivni, ale byla
mald, aby poslechla. Bylo to spiSe fyzicky namahavé, protoze potfad utikala a
ja ji nemohla dohonit, tak jsem prosila kolemjdouci, aby mi ji zastavili. Bylo
to fyzicky naroc¢né, ale to je namahavé pro vSechny matky. To byl jediny
technicky problém. A ja jsem se starala pofad a pofad a dobré. T€hotenstvi,
porod, starani se nemélo zadny primarni vliv na postup mé choroby. Ma nemoc

jde svym tempem. Svym stale zhorSujicim se tempem, ale ne v souéinnosti
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s t¢hotenstvim. Musim naopak fict, Ze mi to udélalo hrozné¢ dobfe, protoze

jsem byla psychicky §tastna, dité mam krasné.
A je VaSe dcera lékaisky sledovana?

Reknu Vam to takhle. Jako jsem se rozhodla, Ze si dité necham, tak jsem se
rozhodla, ze moje dité mit RS nebude. Kdybych chtéla, nebo kdyby dcera
chtéla, tak ji sledovat budou, ale my nechceme. Kdyz se dcera hlasila na
FTVS, tak k pfijimacimu Fizeni je nutna zdravotni prohlidka. Kdyz Ilékaf
zjistil, ze ma matku s RS, tak ji fekl, Ze by se méla nechat sledovat. Tak ptisla
domi celda vystraSenda, Ze by ji méli sledovat. Myslim si, ze je to negativni
kreativita. Rikala jsem ji, Ze zddnou RS nema a mit nebude. Nevim, jestli je to

rouhani, ale takhle to chci a takhle to bude.
Chtéla bych se zeptat, jak Vy jste pocitovala ataku?

Ja vlastné dostala jen jednu, tu bestidlni ataku. Vlastné poprvé kdyz jsem

dostala ataku, tak jsem se probudila a vidéla jsem jako ptes tlusty igelit.
A priznak odeznél sam nebo aZ po zaléceni?

No ja jsem byla na oénim a mysleli si, Ze je to zanét o¢niho nervu, dali mi
rovamicin a asi po 14 dnech to ustoupilo. Tam vibec o néjaké RS nevédéli.
Pak jsem méla rok pokoj. No a pak to byl zase stra§ny naraz. Rano jsem se
vzbudila a zjistila jsem, Ze se nemuZu postavit, pak teda do nemocnice a tam
mi zjistili RS.

Vy se nachazite v primarné progresivni formé, takZe u Vas ataky nejsou.

VasSe zhorSovani je tedy pomalé prikladani problému?

No prosté chodite hutf a huf. Dfiv jsem mohla chodit o berlich a ted se na n¢
tedy postavim, ale stoji to vic a vic usili, jste vic unaveny, miin a min ty nohy
funguji. J& mam §tésti, Ze nemam zasazené ruce. Ona je to taky unava
materidlu. Je mi 51 a nemocnd jsem od 17, takze je to télo zhuntované. J& uz

mam nejen rozpadlou myelinovou pochvu, ale uz mam zpfetrzeny cely nerv.
A jak Vam diagnostikovali RS?

No ja jsem $la na neurologickou kliniku. Pan profesor Tichy se na mé podival,
proklepal mé a hned zjistil, ze je to RS. To bylo zvlastni pracovisté. Bylo to

v Katefinské ulici. VSude jinde se bral mozkomisni mok a tak. Lidi okolo byli
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hodné na prednisonech. Tady se snazili o Setrny ptistup, on kladl diraz na
vyzivu, rehabilitaci a dobrou naladu. Oni ty prednisony maji vliv i na kosti a
zasahuji i mozek. Ja jsem méla tak klasickou RS. Hned mi nasadil 1é¢bu, ale
obrovské davky prednisont. Jakmile jsem zacala reagovat, tak mi je hned
sebral. Ja jsem ty nohy vlbec necitila, ale po tydnu jsem je zacala citit, ale uz
jsem nikdy nechodila sama. M¢la jednu velkou ataku. Jinak se mi ty nohy

obcas zhorsily, tak jsem za panem profesorem §la a on mé zase nastartoval.
A jina lécba?
No s rozvojem mediciny jsem zkouSela rizné léky, ale m€é uz nic nepomaha.

Tak to télo netrapim.
Hovofrila jste o vlivu vyZivy. Co Vam bylo doporucovano?

Vite, to bylo v roce 1982. Pan profesor mi doporucil bezlepkovou dietu, tak
jsem ji dlouhou dobu drzela, ale postupem let jsem od toho opustila. Také
mluvil o nenasycenych mastnych kyselinach, tak jsem tenkrat pila za studena
lisovany slune¢nicovy olej a jedla vitaminy E, B a sem tam jsem §la na kuru
B12. Jesté mi tfikal, at jim drozdi. ObcCas to piju a jim i dnes. Postupem cCasu
se muj zivot vyvijel. Ja4 sama kladu duraz na to, pofdd néco délat a
rehabilitovat. Moje momentalni 1é¢ba je jen druhotnych pfiznaku, ja trpim

spastickymi kfecemi.
A rehabilitace jsou na zdkladé protahovani a posilovani?

Cvic¢im si sama to je takové protahovani a posilovani, cvi¢im s mic¢i a jinymi
pomtckami. Jezdim na rehabilitacni kliniku do Vinohradské nemocnice. Tam
jsou vysoce specializovani. Ja vyzkouSela spoustu metod napf. Vojtovu
metodu, Cépovu metodu, Feldenkraisovu metodu, Bobath metodu. VSechny

specializované systémy. Zakladem je protazeni, posileni, uvolnéni.
Byla jste nékdy zatfazena do studie na vyzkum lékua?

Ja jsem rezistentni na léky, takze si na mné jméno nikdo neudéld. Nebyla jsem

zatfazena do zadné studie
Jaky vliv méla VaSe nemoc na Vasi dceru, kdyZ byla mala?

No ona na to byla zvykla. Jen jednou si vzpominam, Ze pfinesla poznamku, ze

se poprala, protoze ji fekli, ze m4 mamu mrzdka. Ony to jsou jen takové
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stfipky. Jinak si jeSté vzpominam, Zze mou dceru Vv puberté mrzelo, ze spolu
nemuizeme chodit nakupovat jako jeji kamarddky. No a pak kdyz ptisla
vystraSena od toho vySetfeni na FTVS, o ¢em jsme hovofily. My jsme to

prosté nefesily, bud jsem chodila o berlich, nebo potom na voziku.
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15.3 Rozhovor s pacientkou ¢.3

Vek: 51

Doba trvani RS: 34 let

Aktualni faze RS: primarné¢ progresivni

Rodinny stav: vdana

Pocet déti: 2, prvni dité prfed diagnostikou RS, druhé po diagnoze
Pacientka ma problémy s chiizi, pohybuje se o dvou francouzskych holich.
Jak to u Vas zacalo?

Zacalo to tak, Ze jsem se nemohla postavit na §pic¢ky, vyskocit nebo se odrazit.
Zacala jsem tahat nohu. Predélavali jsme bardk a v tu chvili to pro mé bylo
velké psychické vypéti. Manzel mi nadaval, Ze jsem nebyla tak vykonna,
najednou prosté neSlo vzit pytel cementu a tak. V tu chvili jsem =zacala
psychicky hodné ulitavat. PfiSla jsem si strasné lind, ten pocit, Ze najednou

néco nemuzu dokazat, tak jsem byla psychicky hodné na dn¢.

Prvni pfiznaky se objevily ve 28, kdy jsme byli na vodé, a ja si udélala vyron

kotniku a ja kulhala jsem. Jenze jsem kulhala pofad a uz se to nevratilo.
VaSe téhotenstvi probéhlo aZ s diagn6zou RS?

Prvni téhotenstvi probéhlo pfed vypuknutim RS. Prvniho kluka jsem méla ve
22, pak vypukla nemoc a druhého syna jsem méla az po diagnoéze RS. Tak jsem
zacala obihat kole¢ko doktoru, zacalo to ortopedem a trvalo to néjakou dobu,

nez jsem se dostala k neurologovi.
Méla jste i jiné problémy nez s chizi?

Bohuzel ano, zacala jsem mit veliké problémy s inkontinenci, coz v té dobé
byl obrovsky problém. Nebyly Zadné pomicky, podporu v rodin¢ jsem neméla
a psychicky jsem na tom byla hif a hif. Nikdo nechapal, ze vlastné potad
potfebuju. Kdyz jsem jezdila do prace, tak jsem tfikrat pifestupovala a presné
jsem védéla kde je jaké kiovi, kde se schovat. To bylo néco hrozného. To jsem
chodila o jedné berli, ale bylo to psychicky mnohem naro¢néj$i nez chodit
0 dvou holich. V roce 2001 jsem podstoupila operaci mocového méchyfie, a to

mi poskytlo velikou ulevu.

63



Jak reagovali lékafi na VaSe téhotenstvi?

No chtéli, abych Sla na interrupci, ale ja jsem se nedala. Kdyz jsem pftisla
k neurologovi cela $tastna s tim, Ze jsem té€hotna, tak az v tu chvili mi fekl, co
mam vlastné za nemoc a co to obnasi. Do té doby mi fikali, Ze mam néco.
Néco bylo magické slovo, které mi potad fikali. Musela jsem podepsat spoustu
reversi a papiri. Ale méla jsem najednou novy smysl Zivota a to mi velice
pomohlo. Lékati mi taky nedokazali pomoct, pfiSlo mi, Ze nikdo nic nevédél.
Nékdo mi tfikal, Zze musim odpocivat, jiny doktor opét néco jiného. Myslim, ze
nevédéli co se mnou. Jsem ale velice rada, ze jsem na potrat ne§la, tifeba
kdyby mi tenkrat argumentovali jinak, tak bych §la, ale jsem moc rada, ze se

jim nepovedlo mé premluvit.
A jaké bylo VasSe druhé téhotenstvi?

M¢ druhé téhotenstvi bylo velice pohodové, chodila jsem tedy s hulkou a byla
jsem hodné inkontinentni, ale jelikoz jsem byla doma na rizikovém
téhotenstvi, tak jsem problémy s inkontinenci nemusela tolik feSit. Nejenom
ze jsem se citila 1épe zdravotné, ale byly na mé kladeny i niz$i ndroky a velice
mi to pomohlo se psychicky opét vytdhnout. Rikdm, Ze druhé téhotenstvi mi

zachranilo zivot.
Porod byl veden klasickou cestou?

M¢la jsem naplanovany cisaisky fez. Jelikoz jsem byla silné inkontinentni, tak

bylo jasné, Ze mam slabsi spodek a nohy, a tedy porod by byl obtizny.
A po cisarském fezu byla néjaka 1é¢ba?

No davali mi takové velké rizové tablety a ty mi davali ve velkych davkach.
Miminko bylo krasné. Ja jsem méla vyborny prubéh. Rychle jsem se zahojila,
neméla jsem zadné potize. To bylo krasné obdobi. I doma byli vSichni §tastni
se mnou. Problémy s inkontinenci jsem tedy méla pofdd a méla jsem problém
S pfenaSenim miminka. Jak jsem chodila o jedné holi, tak jsem se béala, abych

s miminkem neupadla.
Mohla jste kojit?

Bohuzel ne, ale takovou véc jsem ozelela. | zdravé matky nékdy nemuzou

kojit. Doktofi mi davali prednison a i z toho diivodu jsem nemohla kojit. Také¢
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mi fekli, ze kojeni je pro organismus matky velice naro¢né. Prvni dité jsem

kojila a bylo to uzasny, ale kdyz to bohuZzel neSlo tak.
A nyni se nachazite v jaké fazi nemoci? Probihaji u Vas ataky?

U mé to jde pomaloucku, polehoucku. Ja fikam, ze umiram pomalu a

bezbolestné. Ataky se u mé vibec nevyskytuji.
Jak probihala lé¢ba?

No ja v podstaté vzdycky brala jen prednison v malych davkach. Kdyz
medicina pfi§la na interferony, byla jsem za 1ékafi, jestli bych je nemohla taky
uzivat, bylo mi tehdy 35. Lékati mi vSak fekli, ze tyto latky podavaji pouze
mladym lidem. Uzivam Cytolofram, protoze muj syn mél veliky zdravotni
problém a ja se zhroutila, takze mi radé¢ji nasadili tento 1ék. Ale to bere hodné

lidi s RS.
Diagnostika probéhla klasickym kole¢kem MR, lumbalni punkce a tak?

Ano. O lumbalni punkci se mi do ted zda, kdyz mam tézké sny. A z ni to také
zjistili.
A chodite na néjaké kontrolni vySetieni?

Chodim kazdych ptl roku si popovidat s neurologem. MR a lumbalni punkci
uz si ani nepamatuju, kdy jsem meéla naposledy. Vite, naSe nemoc jde potad

dopfedu a ne zp¢ét, tak co by kontrolovali.

Nejdulezitéjsi je chodit mezi lidi, byt mezi lidmi a nepustit hlavu. Mné stras§né
pomohlo, Ze jsem si ud€lala kurz na cvicitelku a ze chodime cvicit s dalSimi
lidmi. Cviceni je hlavné o protahovani, relaxovani, dneska jsme cvicili

s ¢inkami coz je neobvyklé. Probihda tu ergoterapie i rizné rehabilitacni
pobyty.
Jaky je pristup lékara?

Je to velice individualni. KdyZ jsem pii§la po porodu k neurologovi, tak mi
fekl, Zze se divi, ze chodim. Naopak kdyz jsem se dostala k panu doktorovi
Fuksovi, uzasny ¢lovék, kapacita, jeho pfistup, to bylo néco. Gentleman ze
staré Skoly. Choval se Uzasné. Jind pani doktorka mé zase nechala cekat
5 hodin v ¢ekarné. Vzdycky jen tekla, ze si musi jesté néco zafidit a ja tam

5 hodin sedé¢la. Ted chodim k mladé pani doktorce neurolozce a ta je velice
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mila. Vi, ze toho o nemoci vim vic nez ona, takze se mé pta, jak mi je, co mi

pomaha a tak a spoluprace s ni je velice pfijemna.
Jezdite na néjaké lazenské pobyty?

Ano, jezdim do Klimkovic, kde od rana do vecCera opravdu potfad néco délate.

Doma se nedonutite délat tolik véci a je to parada.
A pobyt mate hrazen pojistovnou?

No mame narok jednou za dva roky jako pacienty s RS jet do lazni. Plati vam

tam néjaké procedury, kdyz mnozstvi se postupné sniZuje, ale staci to.
Vlastni vypravéni

Je to vSechno v hlavé. Nesmite zistat sam nékde zalezly, chce to chodit mezi

lidi, potad néco délat a mit to v hlavé srovnané.
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15.4 Rozhovor s pacientkou ¢.4

Vek: 35

Doba trvani RS: 12 let

Aktualni faze RS: relaps-remitentni

Rodinny stav: vdana

Pocet déti: 3, dvé t€hotenstvi (prvni dité 7 let, dvojcata 3 roky)
Pacientka je bez trvalych nasledkt

Jak u Vas RS zacalo?

No popravdé uz ani nevim kolik mi bylo, asi 23 nebo 24. Byli jsme na horach
a m¢ najednou zacCaly brnét ruce. Myslela jsem si, ze mam zanét karpalniho
tunelu nebo néco podobného, tak jsem Sla na vySetfeni a bylo to dobré. No a
pak jsem zacala pokulhavat, tahat nohu, tak jsem se bala, Ze mdm mrtvici nebo
tak néco. V nemocnici bylo nové CT, tak m¢ moje neurolozka poslala na CT.
Vysledky mi ale nefekli. Béala jsem se, ze mam rakovinu nebo néco
podobného. Ptala jsem se co mi je, pan primaf mi ale fekl, ze i kdybych ji
méla, tak by mi to nefekli. Jela jsem pak na vySetfeni do jiného mésta. Tam mi
chtéli délat lumbalni punkci, tak jsem tam lezela 3 tydny, protoze jsem méla
dostat menstruaci, tak jsem si to sama oddalila. Pak mé& propustili, ja nevédéla
co mi je, davali mi infuze, ale nefekli mi, co to je. Propustili mé pouze
S terminem magnetické rezonance v Praze. Kdyz jsem prosla vySetfenim
magnetické rezonance, tak mi koneéné¢ sdélili diagnézu. Tak jsem si naSla
lékatku v Praze v Katefinské pani doktorku Havrdovou. Poté si mé ptevzala

pani doktorka Horakova.
Jak u Vas probihala 1é¢ba?

Nejdiiv jsem brala medrol. Poté mé¢ zatadili do néjaké studie, tak mi dali 1¢ky,
které zkoumali a ty jsem brala. Magnetickou rezonanci jsem méla skoro kazdy
mesic. Po holkdch mi nasadili taisabri v infuzich jednou za mésic. Po tfech
meésicich jsem méla kontrolni magnetickou rezonanci. Abys ale mohla byt
v téhle studii, musi§ mit ECV virus negativni. To jsem spliiovala, ale po roce
mi vzali zase kontrolni vzorek a to uz jsem byla na ten virus pozitivni.

Bohuzel pak hrozi, Ze muzeS dostat zanét mozku, takze jsem to musela

67



vysadit. Ted beru Gelenia v pra§kach, kazdy den jednu tabletu. KdyZ jsem ho
brala poprvé, musela jsem byt v Katefinské a cely den mi délali EKG, aby
vidéli, jak reaguju. No jezdim na kontroly EKG a magnetickou rezonanci.

Dé¢laji mi i o¢ni vySetfeni co beru tyto léky.

Kdyz jsem byla poprvé v nemocnici, tak mi davali solmedrol a po tom jsem
meéla strasny hlad. Tak jsem pofad néco jedla. Pak m¢ pustili doml, manzel mi
Sel vyzvednout léky a najednou jsme zjistili, ze mi pfedepsali antidepresiva,
tak jsem se divila, §la jsem za doktorkou, Ze to nechci brat, tak jsem to musela
postupné vysazovat. Takze mé s nimi 1é¢ili uz v nemocnici a vibec mi o tom

netekli.
A lumbalni punkci Vam délaji?

No minule mi ji méli délat, ale mam néjaké abnormality, tak jim to neSlo

napichnout, tak jsme se dohodli, ze mi ji délat nebudou.
Vy jste docela ¢asto kontrolovana?

Jsem. Magnetickou rezonanci mi délali v zafi a v fijnu.
Jak probihalo planovani téhotenstvi?

No rozhodla jsem se, ze chci mit miminko, tak jsem musela vysadit léky a rok

jsem nesméla mit ataku. To se povedlo, tak jsem poprvé otéhotnéla.
Jaké bylo téhotenstvi?

T¢hotenstvi bylo v pohod¢, neméla jsem vibec Zadné problémy.
Jaké jste méla porody?

Rodila jsem v Praze u Apolinafe pfirozenou cestou oba dva porody, dokonce
jsem si nechala pichnout i epiduralni anestezii. Doktofi mi fikali, ze je vyssi
riziko vzniku ataky po porodu. Tak ataka pfisla asi tyden po prvnim porodu.
A kdyz jsme chtéli druhé dité, tak se mi doktorka divila, ale nezakazala mi to.
Ve druhém téhotenstvi jsem dokonce rodila jesté rychleji nez v prvnim. No a

Z druhého téhotenstvi mam holcicky.
Jak jste na tom byla s kojenim?

Doktorka chtéla, abych kojila, tak mi po porodu pichla kortikoidy do patefe a

to neméla délat. Uz pfedtim jsem byla unavend, ale potom jsem byla uplné
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vyfizend, nemohla jsem se cely vikend hybat. Byl to mnohem vé&tsi tlak na
psychiku, je$té mi kojit ani ne$lo, takZe jsem ve vysledku kojila prvni dité asi
14 dni. U druhého téhotenstvi mi rovnou do zpravy napsali ,laktace
zastavena“. Nechtéla jsem kojit, protoZze mé to psychicky ubijelo, jak mi to

neslo.

IVIG Viam nenabidli?

IVIGem m¢ 1¢éCili potom. To jsem byla také zatazena do studie.
Rikala jste, Ze jste méla problémy s nohou...

Lékati mi nasadili kortikoidy a samo se mi to upravilo, takze jsem pak mohla
oté¢hotnét. Jednou se mi taky stalo, Ze jsem nemohla dotict slovo. Prosté mi
trvalo tfeba minutu, nez jsem byla schopna dofict to slovo. Tak mi délali MR
jestli nemam zasazené fecCové centrum, ale vys$lo to negativné. Nevim, proc se

mi to stalo.
Jak se u Vis nemoc projevuje ted’?

Pfiznaky na sobé& citim ve chvili, kdy jsem unavena. Chodim normalné do
prace pii matefské, pfi prvnim ditéti od roku a pil, po druhém téhotenstvi od
roku. Jesté neddvno jsem méla dvé prace, kdyby mi ji nezrus$ili, méla bych dvé
prace do ted’. Ve chvili kdy citim, zZe uz je toho moc, tak si prosté odpocinu a
je to dobré. Tieba kdyz jdu delsi trasu, tak pak na sobé& citim, Ze ta noha neni
ono. Kdybych nezastavila a neodpocinula si, tak bych tu nohu zacala tahat tak,

ze by to bylo vidét. Ale odpocinu si a v pofadku.
Jaké mate zkuSenosti s doktory?
No ja chodim do RS centra na Karlové namésti v Praze. Tam je hodné¢ doktori,

tak si nas obcas ptehazuji, ale ted chodim k pani doktorce Kolafové, ktera se

zabyva studii toho 1éku, co beru ted, tak jsem si ji parkrat vyzadala.
Vlastni povidani

Jsem unavena, ale odpocinu si a v pohodé. Normélné piju alkohol, délam
no¢ni smény. Doktorka mi fekla, at déldm to, na co se citim. Mam velkou
podporu v rodiné¢ i v manzelovi. Kdyz jsem onemocnéla, fikala jsem tehdy
jesté priteli, at se se mnou rozejde, ze jsem nemocna a tak. Ale zustal se

mnou, po 10 letech jsme se vzali a je to dobré.
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U nas v rodiné nikdo RS nemél, nikdo z rodiny nevi o nikom, kdo by RS m¢él.
Ptala jsem se i doktord na dé&di¢nost kvali détem. Rekli mi, Ze tieba déti
budou nachylnéj$i na jind autoimunitni onemocnéni, ale neuvazuji o néjakém

sledovani kvuali RS.

O RS jsou vSude sama negativa, pfitom tfeba ja funguju Uplné normalné, mam
3 déti a bez problémt. KdyZ jsem unavena, tak si lehnu, odpoc¢inu si a vSechno

je pak zase v potradku.
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16 Zavér

RS je velmi riznorodé onemocnéni, které ma u kazdého ¢lovéka rizny prubeh
a nedd se jednoznaéné popsat, jak nemoc zadind a jak se nemoc VyvViji.
Soucasna medicina nedokdZe nemoci pfedchazet a proto se s pacienty s RS

setkdvame stale Castéji.

S modernim trendem odkladani téhotenstvi do pozdéjsiho véku také ptibyva
matek, které podstoupi téhotenstvi v dob¢, kdy uz maji RS diagnostikovanou.
Z literatury i podle rozhovora s pacientkami je ziejmé, ze v dobé téhotenstvi
uvétSiny pacientek dochéazi ke stabilizaci nemoci. Z rozhovort vyplyva, ze
vSechny dotdazané oznacCuji obdobi téhotenstvi za nejlep$i v zivoté a citily
velice dobfe. Nemoc se u nich v obdobi téhotenstvi nezhorSovala, téhotenstvi
probihalo jako u zdravych Zzen. Lécba u pacientek v obdobi téhotenstvi

nemusela byt zatfazena.

Porod klasickou cestou podstoupila pouze jedna pacientka, i kdyz z literatury
se dozvidame, ze RS na pfirozeny porod nema vliv. Pacientka, co rodila
pfirozenym porodem, o porodu hovofila pozitivné. Druhy porod byl navic
porodem dvojcat. Doktofi pfesto nechali pacientku rodit pfirozenou cestou a
sama pacientka fekla, Zze druhy porod byl dokonce i rychlej$i nez porod prvni.
Ostatni respondentky rodily cisaiskym fezem. V jednom ptipadé to bylo pouze
z popudu lékatt, ktefi cisatsky fez nafidili z divodu onemocnéni RS. Musime
brat ale v uvahu, ze tento porod prob&hl pied 24 lety a medicina od této doby
dosla k mnoha novym zjisténim. U dvou pacientek se k RS prifadil dalsi
zdravotni problém, ktery zapticinil cisafsky fez. V praxi tedy vidime, Ze se

informace z literatury shoduji s redlnym zivotem.

Otazka kojeni zistava stale nejasna. Z literatury se dozvidame o doporuceni
lé¢kart, aby kojeni probihalo po dobu az 6 mésici, pokud to zdravotni stav
matky umoznuje. V rozhovorech v$ak byla uvadéna rizna doba kojeni.
Nékterym pacientkam dovolili 1ékafi kojit po krat$i dobu, u jiné pacientky
kojeni zcela vyloucili. U jedné pacientky bylo kojeni pferuSeno z jeji strany,
nebot dochazelo ke zhorSovani psychického stavu kvtli problémim s kojenim
spojenym, a proto se po konzultaci s lékatfi rozhodla kojeni ukondit.
U druhého téhotenstvi se u této pacientky rovnou poéitalo s umélou vyzivou,

nikoliv s kojeni. Dalsi pacientce nebylo kojeni doporuceno z davodu
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naro¢nosti kojeni pro organismus matky. Pacientka vSak kojila po dobu dvou
mésicii a nepocitovala negativni vliv kojeni. Vidime tedy rozdilnost
u pacientek, proto ani z literatury se nedozvime konkrétni doporuceni. Probiha
vSak mnoho studii o vlivu kojeni na dal$i vyvoj nemoci, zejména v dalsi
generaci. Spekuluje se o vlivu kojeni na leps$i toleranci vic¢i RS pro dité. Tyto

hypotézy vSak zatim nebyly prokazany.

V 1é¢bé jiz existuje mnoho variant, jak pacienty s RS 1é¢it. Z rozhovort
i z literatury se potvrzuje vliv kortikosteroidt, IVIG a dalSich latek.
Z rozhovorl vsak také vyplyva fakt, Ze ncéktefi pacienti na 1éCbu nereaguji a
proto nejsou v soucasné dobé léCeny. Spolu s medikamentézni 1éEbou je pro
pacienty dulezitd také nemedikamentozni 1é¢ba v podobé rehabilitaci, na
kterych si podle respondentek velkd skupina lidi zaklada. Pro tyto tucely
existuje nékolik center, at uz se jedna napf. o rehabilitacni centrum ve
Vinohradské nemocnici v Praze nebo lazné pro lidi s RS v Klimkovicich.
V ramci hledani informaci k této praci se mi podafilo navstivit i Domov
sv. Josefa v Ziréi u Dvora Kralové nad Labem, ktery pro pacienty RS zajistuje

komplexni péci.
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