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Préace shrnuje moznosti terapeutického ovlivnéni jednotlivych symptomi RS. V posledni dobé bylo provedeno mnoho klinickych studii,
které umoziuiji lep$i orientaci v moZnostech farmakologickych i jinych druhl terapeutickych postupd, k ovlivnéni nejvice obtézujicich
symptomu RS. Jde zejména o 1éEbu spasticity, inavy a bolesti. Velmi dobie je propracovano komplexni feSeni sfinkterovych a sexualnich
potizi, které upravujeme ve spolupraci s urologem. Stejné tak Ize dobie ovlivnit depresi, méné jiz poruchy kognice, nejlépe ve spolupraci

s psychologem.
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Seznam zkratek

KBT - kognitivné behavioralni terapie
ON - opticka neuritida

PBA - pseudobulbarni afekt

RLLS - rest less leg syndrom

RS - roztroudend skleréza

UFM - screeningové uroflowmetrie

Uvod

RS je chronické autoimunitni onemocnéni, od
jehoz pocatku dochazi jak k demyelinizaci, tak
i k poruseni axonl. Za¢ina nejéastéji mezi 20.-40.
rokem Zivota, jehoz primérnou délku zkracuje pfi-
blizné o 10 let proti dobé pfedpokladaného doziti
(22). Postupné s délkou trvani nemoci nardsta neu-
rologicky deficit. Rychlost progrese dokazeme sou-
¢asnou moderni imunomodulaéni a imunosupre-
sivni 1éCbou vyrazné zpomalit, ale nedokdzeme ji
zastavit. U nemocnych se mohou objevit veskeré
pfiznaky odpovidajici postizeni centrélniho nervo-
vého systému. Jejich udavana frekvence je odli$na
u rGznych autort (20, 22) (tabulka 1). Kvalitu Zivota
nejvice snizuji bolestivé projevy, Unava, spasticita,
sfinkterové poruchy a psychické zmény. Lé¢bu zaha-
jujeme, az pokud projevy obtézuji nemocného. Ved-
lej8i ucinky IéCby mohou jiné symptomy naopak zvy-
raznit. Napf. nékterd antidepresiva mohou zhorsit
sexualni dysfunkci. Nebezpecné je i riziko polyprag-
mazie u chronicky nemocného. Pfesto neni mozné
jednotlivé symptomy bagatelizovat a nutit pacienta,
aby se s nimi prosté smifil. Nesmime zapominat, ze
urcité pfiznaky podmiriuji dal$i. Napfiklad spasticita
akcentuje bolest, Unava zhorSuje kognitivni funkce
a naopak.

Jakékoliv nové neurologickeé pfiznaky ¢i zhorSeni
stavajicich, které trvaji vice nez 24 hodin, odpovi-
daji atace onemocnéni. Kazdou ataku je nutno zalé-
¢it 3-5 g metylprednisonu. Pochopitelné i pfi atace
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poskytneme nemocnému Ulevu symptomatickou
[é¢bou, je-li to tfeba.

Pro jednotlivé symptomy existuji rlizné terapeu-
tické postupy. Nejlépe jsou propracovany zpisoby
ovlivnéni spasticity, deprese, mocovych obtizi,
Unavy a bolesti. Pravé jim je v tomto ¢lanku véno-
van nejvetsi prostor. Ne vSechny postupy sympto-
matické 1é¢by jsou ovéfeny jako evidence-based
a jejich standardizace se stdle hledd. Jde zejména
0 moznosti ovlivnéni ataxie a tfesu, kognitivnich
potizi, zrakovych symptom(, dysfagie a stfevnich
problémd. Nejéastéji je pfedepisovana medikace
k ovlivnéni bolesti (28 %), spasticity (27 %) a de-
prese (16 %) (4).

1. Spasticita

Spasticita naruSuje hybnost i denni aktivity
nemocnych s RS. Svalovy tonus mlze byt zvySen
trvale (tonicka spasticita) nebo pfechodné jako
bolestivé kieCe (fazicka spasticita). Nemocného
tak obtézuje nejen omezenim hybnosti, ale i bo-
lestmi. ZvySeny tonus na dolnich konéetinach muze
vSak umoznit zachovani stoje a chiize u nemoc-
nych s téz8i parézou, ktefi by jinak nebyli tohoto
schopni. Proto musi byt Ié&ba spasticity vzdy indi-
vidualni podle potieb a kolisani obtizi jednotlivych
pacientl. Nemocného musime v tomto sméru
poucit, a informovat ho o maximalnich doporuce-
nych davkach.

Nejprve je nutné odstranit vSechny stavy, které
svalovy tonus zvySuji. Jde zejména o urogenitaini
infekce, zacpu, horecky, bolest a prolezeniny.

Vyznamnou roli v [6¢bé spasticity ma fyziote-
rapie. Dulezité je aktivni i pasivni cvieni, spravné
polohovani (vyvarovani se pozic spoustéjicich
klonus a spazmy) a rehabilitace na neurofyziolo-
gickém podkladé (napf. Vojta). Vhodné je téz vyuziti
termoterapie (aplikace tepla nebo chladu).

Z léki nasazujeme nejcastéji baclofen
(5-120mg/d) a tizanidin (2-36 mg/d). ProtoZe plisobi
na rGiznych mistech, Ize je dobie kombinovat. Kom-
binace umozni dosazeni terapeutického efektu s niz-
§imi ddvkami a s minimalnimi vedlejsi U¢inky (cen-
trélni Utlum a slabost). Méné Casté je uZiti benzo-
diazepinu (tetrazepam 25-150mg/d), tolperisonu
(150-450mg/d) ¢i thiokolchikosidu (8—16 mg/d).
V nékterych zemich je uzivan i peroralni dantro-
len, ktery ma vSak velké mnozstvi vedlejsich G¢inkl
(omamenost, nevolnost a diarhoe). Fazicky typ spas-
ticity Ize ovlivnit i antiepileptiky (gabapentin 300-
3600mg/d a levetiracetam 1000-3000 mg/d). V né-
kterych studiich byl ¢aste¢né prokazan i efekt cana-
binoidu (ve formé mucooralniho spreje) (12).

Tabulka 1. Symptomy RS (upraveno dle 20, 22)

Symptomy Procentudlni vyskyt
v priibéhu nemoci
parézy 89% 78-90%
senzitivni pfiznaky (parestezie, 87% 50-75%
dysestezie)
ataxie 82% 40-50%
mocova dysfunkce 1% 78%
Unava 57% 76-87%
spasticita 52% 55%
diplopie 51%
vypadky zorného pole 49%
stfevni dysfunkce 42%
dysartrie 37%
vertigo 36%
obli¢ejova bolest 35%
kognitivni dysfunkce 32% 40-60%
bolesti hlavy 30%
neuropsychiatrické obtize 23% 50%
paroxyzmalni symptomy 5-15%
dysfagie 13%
dyskineze (RLLS, hemibalizmy, 10%
dystonie)
(22) (20)
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Fokalni adduktorovou spasticitu Ize upravit
lokalni aplikaci botulotoxinu A. U pacientl s tézkou
spastickou paraparézou, kdy hrozi rozvoj kontrak-
tur, je vhodné zvazit zavedeni intratekalni baclofe-
nové pumpy k zajiSténi hygienickych a jinych den-
nich ¢innosti. U nékterych nemocnych se spastici-
tou pfevazné midniho plivodu bylo Uspésné intra-
tekdlni podavani triamcinolon acetonidu v davce
40mg (celkem 6x béhem 3 tydnl) (14). V nejtéz-
Sich pfipadech, které nejsou ovlivnitelné pfedcho-
zimi metodami, Ize zvazit specifické neurochirur-
gické i korekéni ortopedické vykony.

2. Neuropsychiatrické symptomy

Deprese - bezesporu nejéastéjsim psychiatric-
kym symptomem RS je deprese. Uvadéno je celozi-
votni riziko 50,3 %, pficemzZ pfes 75 % pacienti s RS
ma v pribéhu svého Zivota zkuSenost nejméné s jed-
nou depresivni epizodou (8). Deprese u RS mize
byt nejen pfimym dlsledkem chorobného procesu
¢i vedlej$im dlsledkem farmakoterapie, ale i sub-
jektivni reakci na vznik a rozvoj nemoci nebo samo-
statnym koincidujicim onemocnénim. Ve vétsiné pfi-
padu je vSak jeji vyskyt podminén multifaktorialné
a nejvice koreluje se socialnim stresem.

V popredi byva kromé klasického ,depresiv-
niho zékladu“ (tabulka 2) hlavné iritabilita a pocity
frustrace, oproti pocitlm viny, které Ize typicky nalézt
u depresivnich osob bez RS. Na ,depresivni zaklad”
nasedaji individudlné a dle tize deprese dalSi depre-
sivni symptomy (tabulka 2). Vzdy je dobré se dosta-
te¢né ujistit, zda somatické stesky pacienta souvi-
sejici s RS nejsou chybné pfipisovany depresi - jde
zejména o Unavu, bolesti a insomnii. Pacienti s RS
maji signifikantné zvySené riziko suicidalniho cho-
vani v porovnani s ostatnimi neurologickymi nemo-
cemi, pfi porovnani s obecnou populaci je zvyseno
dokonce 7,5x (22). Sebevrazedné myslenky byvaji
spojeny s ablzem ndvykovych latek (hlavné alko-
holu, hypnotik a benzodiazepinu).

NejlepSim nastrojem k detekci deprese u RS je
BDI (Beck Depression Inventory). V zahranici je pak
k dispozici i jeho verze uzplsobend pro somaticky
nemocné osoby B-FS (Beck Depression Inventory —
Fast Screen for Medically Ill Patients), ktera lépe
zohledriuje jiz zminénd specifika pacientli s RS.

Ziejmé je spojeni mezi depresivni epizodou
a fronto-temporalini patologii (zejména hypo- a hy-
perintenznimi lézemi a atrofif). Castéji Ize nalézt
i 1éze v levé oblasti fasciculus arcuatus. Nicméné
timto zplisobem je mozné vysvétlit nanejvyse 50 %
depresivnich zmén. | literatura tykajici se funk¢-
nich zobrazovacich metod je limitovana, kazdo-
padné data prozatim podporuji zasadni roli limbic-
kych struktur (zvlasté temporalnich lalokd) pro udr-
Zeni euthymické nalady u RS pacientd (7). Opomi-
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Tabulka 2. Depresivni symptomatika (upraveno dle MKN-10)

sklesla nalada
snizeni energie a aktivity

,Depresivni zaklad“ ¢
(spoleény u vSech tizi ¢
depresivni faze) .
pokles zajm

zhor$eni koncentrace

Jiné obvyklé priznaky

zhor$eni schopnosti radovat se

znaéna unavitelnost (i pfi nepatrné namaze)
zhorSené soustfedéni a pozornost

snizené sebevédomi a sebedivéra
pocity viny a bezcennosti a beznadéje
smutny a pesimisticky pohled do budoucnosti

poruchy spanku (insomnie ¢i hypersomnie)
snizena chut k jidlu, vyznamnéa zména hmotnosti
psychomotorickd agitovanost ¢i inhibice
somatické pfiznaky (bolest, pocity tize apod.)

.
L]
L]
.
* myslenky na sebeposkozeni ¢i sebevrazdu
L]
.
L]
L]

Tabulka 3. Nejcastéji pouzivana antidepresiva v Iécbhé deprese u RS (upraveno dle Héschl, Libiger,

Svestka, 2004) (14)

ATD Poc¢atecni  Obvykla Kardiovas-
dévka terap. kularni
mg/den déavka nezadouci

mg/den ucinky

SSRI

citalopram 20 20-60 0

escitalopram 10 10-20 0

fluoxetin 20 20-80 0

sertralin 50 rano 50-200 0

paroxetin 12,5 12,5-62,5 0

SNRI

venlafaxin -~ 75 75-225 XX

NaSSA

mirtazapin 15 nanoc 15-45 0

Anticholi-  Indukce Nauzea Sedace
nergni sexualnich

pusobeni  dysfunkei

0 XX XXX 0

0 XX XX 0

0 XX XX 0

0 XX XX 0

0 XXX XX 0

0 XX XX X

0 XX 0 XX

0 - ucinky zadné ¢&i jen minimalni intenzity, X — U¢inky mirné intenzity,

XX - G¢inky stfedni intenzity, XXX — U¢inky zdvazné intenzity

nat nelze ani neuroimunologické a neuroendokrinni
aspekty deprese.

V1écbé deprese u RS by méla byt volena antide-
presiva s minimalnimi sedativnimi, hypotenzivnimi
a anticholinergnimi vedlej§imi U¢inky. V této oblasti
mame bohuzel k dispozici jen malo vystup( z dobfe
designovanych klinickych studii, nicméné soucasna
data i empirie svedci pro to, Ze lékem volby jsou pfe-
dev$im SSRI (selektivni inhibitory zpétného vychy-
tavani serotoninu) — citalopram, escitalopram, fluo-
xetin, sertralin, paroxetin. Divodem je hlavné mensi
mnozstvi nepfijemnych vedlejSich u¢inkl a zadné &i
minimalni riziko pfedavkovani. Pfi chronické unavé
a hypersomnii jsou indikovana i duéini antidepre-
siva SNRI (selektivni inhibitory zpétného vychyta-
vani serotoninu a noradrenalinu) — zejména venla-
faxin a pfi poruchach spanku NaSSA (dudlni anti-
depresiva plsobici na noradrenalinové a serotoni-
nové receptory) — napf. mirtazapin, u kterého je véak
potfeba pfihlédnout k tomu, Ze pravdépodobné zvy-
Suje hmotnost. Pro lepsi pfehled uvadime v tabulce
pocatecni a terapeutickou davku a vedlejsi Gcinky
jednotlivych antidepresiv (tabulka 3).

Pro terapeutické ovlivnéni deprese u RS je
uginna i psychoterapie, at uz individuaini ¢i sku-
pinova. Nejlepsi vysledky m& u méné zavaznych
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depresivnich poruch, v téZ8ich pfipadech muze byt
vhodnym doplfikem farmakoterapie. Ze skrovného
mnozstvi studii vychazi nejlépe KBT — napf. 16denni
KBT byla v 1é¢bé RS pacientl se stfedné tézkou
depresivni poruchou shleddna stejné ucinna jako
sertralin v ddvce 50 mg denné.

U pacient, ktefi neodpovidaji na Ié¢bu antide-
presivy, se ukézala byt efektivni augmentace s litiem.
V tézkych pfipadech farmakorezistentni deprese je
mozné vyuziti elektrokonvulzivni terapie, hrozi zde
ovSem 20% riziko vyvolani relapsu RS. Potencialnim
rizikem je pfitomnost aktivnich 1ézi (8).

Je potfeba zdlraznit, Ze deprese predstavuje
vyznamny zdroj morbidity a mortality u RS a opo-
menuti jeji diagndzy mlze pacienta vazné poskodit.
V pfipadé jakychkoliv pochyb je na misté konzultace
s psychiatrem obezndmenym s problematikou RS.

Anxieta—v neuropsychiatrické literatufe zaujima
Uzkost pozici jakési chudé pfibuzné deprese — Casto
prehlizené a opomijené. Z této kritiky nelze bohuzel
vyjmout ani literaturu o RS. Pfedbéznd data nazna-
¢uji, ze Uzkostnou symptomatikou trpi zhruba 25 %
pacientd, ktefi se dlouhodobé IéCi ve specializo-
vanych centrech, pfi¢emz nepomérné vice jimi trpi
Zeny. Zastoupena je jak uzkost v ¢asté komorbidité
s depresi, tak Uzkostné poruchy (tabulka 4).
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Tabulka 4. Prevalence tizkostnych poruch u RS (Korostil, Feinstein 2007) (8)

Uzkostna porucha RS
generalizovana Uzkostna porucha 18,6 %
panickd porucha 10,0%
obsedantné-kompulzivni porucha 8,6%
socialni fobie 7,8%

ZvySena komorbidita depresivnich a uzkost-
nych poruch u RS je spojena se zvySenym vysky-
tem myslenek na sebepo$kozeni, s vét§im mnoz-
stvim somatickych steski a o poznani vétsimi obti-
Zemiv socialni oblasti. Kromé toho bylo prokézano,
Ze Uzkost, a nikoli deprese, je nejsilnéjsim nezavis-
lym prediktorem nardstu konzumace alkoholu u pa-
cientd s RS (9).

V 1é&bé mohou byt zpo€atku Ucinnd anxiolytika,
ktera sice kratkodobé pomohou, ale jejich dlouho-
doby efekt je problematicky. Daleko vhodnéjsi vari-
antou jsou antidepresiva —podle typu poruchy budto
klasickd IMAO (inhibitory monoaminoidazy), nebo
SSRI, SNRI. Béhem 6-8 tydn( sniZuji hladinu Gzkosti
natolik, Ze je mozna expozi¢ni lé¢ba. Jejich indikace
je ovSem zalezitosti zkuSeného psychiatra znalého
problematiky RS. Za velmi U¢innou Ié¢bu volby je
rovnéz povazovana strukturovand KBT.

Kognitivni poruchy - prevalence kognitivni
dysfunkce u pacientli s RS je udavana v rozmezi
40-60% (20). | zde je pozorovana zna¢nd variabilita
co do tize a typQ. Celkové snizeni intelektu se sice
mize objevit, nicméné jako skupina skéruji pacienti
s RS v pasmu normélnich hodnot.

Asi nejcharakteristictéjsim znakem kognitivni
dysfunkce u RS je zpomaleni rychlosti zpracova-
véni informaci.

Pamét je pravdépodobné nejlépe prozkouma-
nou doménou u RS a deficit byl nej¢astéji odha-
len u verbalni i neverbalni pracovni paméti, ktera
je ve vztahu ke strukturdm frontalniho laloku (jez
se podileji pfedevSim na exekutivnich funkcich).
Signifikantné zhorSena byva pfedevsim vybavnost
(recall) — hlavné bez pomocného podnétu.

Déle je Casto naruSena komplexni pozornost
a vizudlné prostoroveé schopnosti. Dobie popsané
jsou i poruchy exekutivnich funkci— mezinéz se fadi
poruchy abstraktniho a pojmového uvazovani, resp.
feSeni problém0 (3). Hlavnim problémem je zde ulpi-
vani, které postizenym pacientiim znesnadfuje vystfi-
dat v potfebné chvili zakladni princip, pravidlo & mys-
lenku, a to i pfes negativni zpétnou vazbu. Tento typ
poruchy komplikuje pfedevsim pracovni zafazeni.

Korelace mezi kognitivni poruchou a fyzickou
disabilitou (EDSS), délkou trvani a pribéhem cho-
roby jsou bud slabé nebo zcela chybi. Vztah mezi
kognitivnimi zménami a depresi je komplikovany.
Pacienti, ktefi si stéZuji na kognitivni deficit, maji
Castéji depresi, nez objektivni zndmky kognitivnich
obtizi.
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Obecna populace
51%

3,5%

2,5%

13,3%

Detekce kognitivnich poruch u nés neni doposud
standardizovana. V zahrani¢i je metodou volby napf.
testova baterie BRB-N (Brief Repeatable Battery of
Neuropsychological Tests in MS) ¢i baterie MAC-
FIMS (Minimal Assessment of Cognitive Function
in MS), uzivana od roku 2002.

Kognitivni dysfunkce u RS byla spojovana
s mnoha MRI ukazateli cerebralni patologie, zahr-
nujici regionalni a celkové lesion load detekované
na T1 a T2 vaZenych obrazech, juxtakortikalni 1éze,
regiondlni a celkovou atrofii. Predilekéné jsou posti-
Zeny oblasti corpus callosum, extenzivni demyeli-
nizace postihuje rovnéz okruhy spojujici prefron-
talni a subkortikalni oblasti. Typické pro kognitivni
poruchy u RS jsou také velké, splyvajici perivent-
rikularni léze.

Rehabilitace kognitivnich funkci sleduje hlavné
kompenzaci deficitu. Cilem je zvysit pacientovo pra-
covni &i psychosocidlni fungovani vyuzitim zacho-
vanych kompetenci. Kognitivni trénink je ddlezity
zejména u nepracujicich pacientd. Rozvoj kognitiv-
niho deficitu ma dopad na socialni status a kvalitu
Zivota postizeného a mUze problematizovat i péci
0 néj. Je nejvyraznéjdim prediktorem zaméstna-
nosti pacientd s RS. Jeho zvladani zvIasté dulezité
i s ohledem na ekonomické naroky, které s postu-
pem choroby rostou.

Pfedbézna data naznaCuji i moznosti farmako-
terapie kognitivnich poruch. Pfiznivé vysledky pfi-
nesly pokusy s inhibitory acetylcholinesterdzy (jako
je donepezil) a psychostimulancii (jako je amanta-
dine i metylfenidat). Zbyva vak jesté urcit ekologic-
kou validitu téchto studi.

Emocni labilita — r(zny stupef naruseni regu-
lace emoci je pfitomen zhruba u 30 % pacientli s RS
(8). Emocni labilita je charakterizovana velkou pola-
ritou emoci, které vSak odrazeji skute¢né emoéni
ladéni pacienta. Lékem volby jsou opét SSRI,
obzvlasté pak fluoxetin. Dal§i moznosti jsou sta-
bilizatory nalady — napf. karbamazepin, valproat Ci
gabapentin (8).

Euforie — obdobna farmaka je mozné pouzit
i v 1é¢bé euforie, kterou je zapotfebi diagnostiko-
vat jako samostatny symptom, nikoli jako soucast
bipolarni afektivni poruchy. Euforii vidame asiu 2 %
pacientl s RS a obvykle ve spojeni s nelé¢enou
zakladni nemoci &i s jejimi pozdnimi stadii (8). Byl
prokdzan vztah euforie a periventrikularni atrofie,
|ézi frontdlnich lalokd, bazalnich ganglii a €asti lim-
bického systému. V jeji patogenezi hraje pravdépo-

Tabulka 5. Symptomaticka lécba vedouci ke zlep-

Seni klinického nalezu, kontinence a kvality Zivota
pacientu (17)

1. pacienti s hyperreflexii detruzoru - iritaénimi pfi-
znaky — bez klinicky vyznamného postmikéniho re-
zidua

a. medikace: peroralné anticholinergika — dtlum iritac-
nich pfiznakd

2. pacientis evakuacnimi (obstrukénimi) obtizemi,
ale bez klinicky vyznamného rezidua

a. medikace: perordlné alfa—lytika — ovlivnéni hrdla
mocového méchyre
bio-feedback — néacvik relaxace panevniho svalstva

3. pacienti s kombinaci iritaénich a evakuacnich obti-
Zi, ale bez klinicky vyznamného rezidua
medikace: kombinace alfa-lytik + anticholinergik
4. pacienti s kombinaci obtizi a vyznamnym postmik¢-
nim reziduem
a. medikace: peroralné alfa-lytika
. peroralné anticholinergika
c. Credého hmat - manualni vymackavani postmikéni-
ho rezidua tlakem na podbrisek
d. intermitentni auto/katetrizace — sterilni cévky pro
jednorazové pouziti
5. pacienti s reziduem po pfedchozi anticholinergni
medikaci
a. medikace: perorainé alfa-lytika
. Credého hmat
c. intermitentni auto/katetrizace

dobné roli pferuseni fronto-limbickych a temporo-
pii RS je vyskyt euforie nizsi, nez je popisovano ve
starsi literature.

Pseudobulbérni afekt — dalSi poruchou zdan-
livé spojenou s emocemi je PBA, ktery v rliznych
stupnich tize postihuje asi 10% pacientli s RS.
Ackoli se PBA mlize v nékterych aspektech pre-
kryvat s emocni labilitou, tyto dva terminy neni
mozné povazovat za synonyma. PBA byl nazyvan
i jako patologicky smich a plac¢ ¢i emoéni inkonti-
nence. Pfesnéji fe¢eno by na PBA mélo byt pohli-
Zeno jako na syndrom nekontrolovanych projev(
Stésti ¢i smutku, ktery se projevuje bez jakéhokoli
zfejmého podnétu a jeho projevy jsou typické svou
inkongruenci.

PBA je povazovan za vice neurologicky podmi-
nénou poruchu, u nizZ se pfedpoklada pfima sou-
vislost s demyelinizaci — s 1ézemi kortikobulbar-
nich traktl. Obecné je PBA spojen s del$im trva-
nim nemoci, s chronicko-progresivnim priibéhem
a stfedné tézkou Ci tézkou fyzickou disabilitou.
Kognitivni dysfunkce jsou ¢astéjsi u pacienti s PBA
nez u téch bez néj. Pacienti s PBA maji obtize uspét
v kognitivnich ulohdch pfi nichZ je zasadni funkéni
integrita prefrontalniho kortexu.

Syndrom obvykle rychle odpovida na malé davky
amitryptilinu, fluoxetinu ¢i levodopy. Lé&bou volby se
v budoucnu moznd ukaze byt nejnovéjsilécba PBA,
ktera kombinuje dextromethorpan a quinidine (8).

Psychologické péce by méla byt nedilnou sou-
¢asti komplexni rehabilitace a Ié¢by pacientli s RS.
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Tabulka 6. Terapie sexualni dysfunkce u pacientt
s RS (18)

Muzi Zeny

inhibitory fosfodiesterézy  rehabilitace panevniho
5 v monoterapii svalstva — bio-feedback
intrakaverndzni aplikace  lubrikancia

alprostadilu

(prostaglandin E1)

kombinovana terapie vazodilatancia
(vazodilatancia)

suplementace testoste- lokalni estrogenové

ronu (p.o., i.m.) pfi kli-
nickych a biochemickych
znamkach hypotestoste-
ronemie

preparaty

Vzhledem ke slozitosti ovlivnéni vSech uvedenych
neuropsychiatrickych symptomd RS a jejich pro-
gresi spolu s progresi nemoci, je zde dal$i vyznamny
ddvod, k ¢asné imunomodulaéni terapii zaméfené
na ovlivnéni dlouhodobého priibéhu RS.

3. Sfinkterové a sexudlni dysfunkce
Dysfunkce mocovych cest

U normdlné fungujicho mocového méchyie
intrauretraini tlak pfevySuje tlak intravezikalni,
stoupad pfi vzestupu tlaku intravezikélniho a zabez-
pecuje pozitivni tlakovy gradient pfi plnéni moco-
vého méchyre, a tim i kontinenci. Nékolik sekund
pred zacatkem mikce — kontrakci detruzoru — zacne
intrauretralni tlak v disledku kontrakce detruzoru
klesat. Normalni vezikouretralni koordinace je ozfej-
mitelnd elektromyograficky nebo pfi video/urody-
namickém vySetfeni. Vezikouretralni koordinace
vyzaduje dokonalou souhru sympatické, parasym-
patické i somatické inervace. Vezikouretralni koor-
dinace z0stava zachovéna pfi poruchach CNS nad
mozkovym kmenem, jeji téz8i poruchy se naopak
vyskytuji pfi lézich miSnich, poranéni plexd a po-
Skozeni ganglii.

MikEni poruchy jsou jedinym symptomem na
zaCatku onemocnéni u 2%, pfi pIné rozvinuté RS
se vyskytuji u 50-97 % nemocnych (1). Projevuji se
¢astym nucenim na moéeni, urgenci, inkontinenci,
retardaci mikce az retenci, pfiCemz jejich intenzita
je proménliva. Urgentni inkontinence se vyskytuje
u 34-72% pacientti (1). Az v poloviné pfipad( (¢as-
t&ji u muzd) se setkdvame s klinickymi projevy detru-
zoro-sfinkterické dyssynergie, jako jsou retardace
startu, pocit moéeni proti odporu a pocit postmiké-
niho rezidua. Jestli je néco charakteristické pro
mikéni symptomy u roztroudené sklerdzy, pak je
to velka inter- a intraindividualni variabilita, zmény
symptom(i v ¢ase a tendence ke zhorSovani. Nebyla
nalezena korelace mezi lokalizaci léze centralniho
nervového systému a klinickym nalezem, ani mezi
neurologickym nélezem a vezikosfinkterickou dys-
synergii, dokonce ani mezi mistem |éze a vezikos-
finkterickou dysfunkci.

Obrézek 1. Rozdéleni neurogenni poruchy dolnich

mocovych cest (dle Madersbachera) (19)
3) b) 0 d)

o O O O
Klasifikace poruch dolnich
mocovych cest u RS

PfestoZe univerzalni klasifikace chybi, pro pou-
Ziti v praxi (diagnostiku a naslednou terapii) se pro-
sazuje tzv. Madersbacherova klasifikace (18) (obra-
zek 1). Ta popisuje funkéni stav svalu méchyfe —
detruzoru v kombinaci se stavem funkce pfi¢né pru-
hovaného sfinkteru, resp. panevniho dna. Nezohled-
fuje etiologiia ani misto poskozeni nervové kon-
troly téchto struktur, ale podle urodynamicko-klinic-

kého ndlezu dovoluje rozhodnout o strategii vhodné
terapie s pfedpokladanym efektem.

Horni mocové cesty u RS

Monitorovani funkce dolnich mocCovych cest je
zasadni u vSech neurogennich dysfunkci, nebot
kazda dysfunkce mize vést k dilataci hornich mo¢o-
vych cest, intersticialni nefritidé a event. rendlni insu-
ficienci, i kdyz toto postizeni se popisuije, oproti his-
torickym tdajum, dnes jen raritné.

Urologické vysetreni s RS

Urologické vySetfeni pacienta s RS by mélo byt
slozeno ze dvou €asti: obecné urologické vySet-
feni a v dalSi fazi, i kdyz pacienti s RS byvaji neu-
rologem vySetfeni, by mélo nasledovat specialni
vy$etieni neuro-urologické. Tato vySetfeni hodnoti
kozni &iti, analni reflex, analni tonus, volni kon-
trakce analniho svérace a bulbokaverndzni reflex.
Zcelajisté nas zajimaji anamnestické udaje zamé-
fené zvlasté na zakladni onemocnéni, tzn. ana-
mnéza mikce, defekace, sexudlnich funkci. Labo-
ratorni hodnoty pfina$eji informace o rendlnich
funkcich, ev. mogové infekci. Nutno trvat na pra-
videlném vySetfovani modi kultivaéné (i cytolo-
gicky) — onemocnéni RS vyzaduje minimalizaci
zénétlivych fokusl v organizmu, nelze se proto
spokojit se zavérem, Ze Ize antibiotiky feSit pouze
symptomatickou bakteriurii. Cytologické vySet-
feni moci indikujeme pfi asymptomatické mikro-
skopické hematurii. Sonografické vy$etfeni nam
podava informaci o morfologii hornich a dolnich
mocovych cest, o postmikénim residuu. Rentgeno-
logicka vySetfeni (vyluGovaci urografie, event. ure-
trocystografie) vétSinou neindikujeme. V pfipadé
potfeby provadime cysto/uretroskopii (podezieni
na tumor mo¢ového méchyfe, screening v ramci
dlouhodobé Ié¢by cyklofosfamidem).
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Zvlast potfebnou a mnohdy opomijenou pomic-
kou je tzv. mikéni karta, kterou m0ze pacient vypl-
novat v libovolnych stadiich choroby, zjistujeme
poméry pfijmu a vydeje tekutin, coz jsou informace
dulezité k dalsi terapii ¢i sledovani.

Urodynamické vysetreni u pacienti s RS

Hlavnim ukolem urologické péce je udrzetintra-
vezikalni tlak pod prahem kontinence, tedy s tla-
kem niz$im nez je nikovy tlak (tzv. leak point pres-
sure“) a zajistit pravidelné a dokonalé vyprazdro-
vani méchyfe. Kli¢ovy vyznam v diagnostice mélo
a doposud ma urodynamické vySetfeni, sestavajici
se ze UFM se synchronnim zdznamem EMG anal-
niho svérace a pInici cystometrie. Pfi patologickém
nalezu na UFM a/nebo relevantnich anamnestic-
kych ddajich budicich podezfeni na moznou pfi-
tomnost subvezikalni obstrukce dopliiujeme pra-
tokové manometrickou studii rovnéz soubézné
s elektromyografii andiniho sfinkteru. Nejvyhod-
néjsim zplsobem vySetfeni se jevi tzv. video-
urodynamika, pfi které se urodynamické nalezy
doplfuji 0 soubéZné kontrastni zobrazeni dolnich
mocovych cest.

Nékteré prace zdlrazAuji stanoveni diagnézy
vezikouretralni dysfunkce na zakladé urodynamic-
kého ndlezu a zménu podle nalezu zjisténym pravi-
delnym a dlouhodobym monitorovanim. Udava se,
Ze bez provedeni tohoto vySetfeni Ize spravnou dia-
gndzu s lé¢ebnymi z&véry stanovit jen ve 27 % pfi-
padu (2). AvSak, jak bylo zminéno vy$e, prace pou-
kazujici na minimalni procento poskozeni hornich
mocovych cest (16) toto tvrzeni vyvraceji a pficha-
zeji se schématy, které vyznam urodynamického
vySetfeni u pacientd s RS minimalizuji (17). Prav-
dépodobné nejcastéjSim urodynamickym nalezem
je obraz kombinace hyperreflexie detruzoru s/ nebo
bez detruzoro-sfinkterické dyssynergie.

Algoritmus terapie
mikénich obtizi pacientt s RS

Pacienty Ize rozdélit do péti zakladnich terape-
utickych skupin. Zafazeni je mozné i bez provedeni
urodynamického vysetfeni. Vychdzime zanamnézy,
analyzy mikéni karty a stanoveni postmikéniho rezi-
dua. K tomu uzivdme sonografie a katetrizace. Je
nutné stanovit, jaky objem funkéni kapacity moc¢o-
vého méchyfe je jiz vyznamné reziduum.

Sexudlni dysfunkce u RS

Roztrou$ena sklerdza postihuje pacienty v pro-
duktivnim véku, a symptomy se proto objevujiiv ob-
lasti sexudlniho zdravi. Jednd se pfiznaky jak u zen -
az u tietiny pacientek (zenska sexualni dysfunkce:
porucha orgazmu, snizeni libida a vzrusivosti, poru-
chy lubrikace v oblasti genitalu), tak u muzi (porucha
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Tabulka 7. Farmakoterapie tinavy (zpracovano podle 4)

Uginna latka Firemni nazev
amantadin Viregyt K®, PK-Merz®
modeafinil Vigil®

bupropion Welbutrin SR®
4-aminopyridin Fampridin®

pemoline Cylert®
metylphenidat Ritalin®

erekce, porucha &i chybéni orgazmu, snizeni libida,
sekundarni hypotestosteronemie) (18). Pfi¢inou je
hlavné neurogenni postizeni slozek zodpovidajicih
za spravnou sexualni funkci. Stejné jako v pfipadé
obtizi mikénich se jedna o symptomy, takze i te-
rapie je pouze symptomaticka. Na to je potfeba
pacienty upozornit.

VySetfeni u obou pohlavi spocivé ve vylouceni
rdzu, hypertenzi, diabetes mellitus, karcinom pro-
staty, u Zen o nddorové postizeni genitalu). Terapie
se fidi hlavné podstatnym symptomem (tabulka 6).

4. Unava

Unava postihuje v priméru 75% (12) nemoc-
nych s RS. Je definovana jako subjektivni nedosta-
tek fyzické a/nebo psychické energie, ktery naru-
Suje bézné denni aktivity. Mize byt trvald nebo pfe-
chodné a je akcentovana teplem. Téméf 1/3 nemoc-
nych ji povazuje za nejvice obtézujici symptom. Jeji
pficiny Ize rozdélit na primarni, dané vlastni nemoci,
a sekundarni, zplsobené vedlejsimi ainky I€Civ,
depresi, ¢astou hypotyredzou, chronickou infekci
(IMC) nebo &patnou kvalitou spanku. Unava zhor-
Suje celkovy stav nemocného, coz vede k prohlou-
beni spasticity a akcentaci sfinkterovych potizi. Tyto
mohou naru$ovat kvalitu spanku, vedouci k poklesu
kognice, rozvoji deprese a dalSimu prohloubeni
Unavy. Jde tedy o klasicky circulus vitiosus, ktery
je nutno fesit zasahem na nékolika mistech.

Nejprve je nutno upravit spankovy rezim, af
jiz odstranénim Casté nykturie, spasticity ¢i neu-
ropatické bolesti, fesit depresi, vylouéit tyreoidalni
poruchu a jiné metabolické dysbalance ¢&i poruchy
krvetvorby (anemie, makrocytdza). Eliminace vSech
infekénich lozisek je samozfejmosti. Stejné jako kon-
trola vedlejSich G¢ink( vSech uzivanych léCiv.

Déle je nutné trvale peCovat o fyzickou kon-
dici a mobilitu. Dilezité je zejména aerobni cvi-
¢eni. Nemocny se musi nauit tzv.: ,konzervovat"
svou energii pomoci kratkych odpocinkovych pauz
s relaxaci. DileZité je rozvrzeni a planovani den-
nich ¢innosti. Studiemi byl prokazan efekt kombi-
nace pravidelného aerobniho cviceni s jégou. Na
druhou stranu nebyl prokdzan efekt pulzni magne-
toterapie k redukci Unavy.

Populdrni jsou chladici techniky (sprchovani
studenou vodou, studené zabaly, chlazené népoje

230

Davkovani
100-300 mg/d
100-200mg/d

Vazné vedlejsi ucinky
zrakové halucinace
nervozita, neklid

150-300mg/d EPI, anorexie
30mg/d poruchy védomi
40-60mg/d hepatotoxicita
20-30mg/d abuzus

a specialni chladici ¢asti odév - tilko ¢i klobouk),
jejichZ aplikace po dobu 30-45 minut vedla k redukci
Unavy i na nékolik hodin. Racionalni je vyvarovani
se horku (sauna, horka sprcha ¢i koupel) (5).

V pfipadé tézké unavy je doporuCovana tato
medikace: amantadin 200-400mg/d, modafinil
100-200mg/d (hrazen pouze u narkolepsii). Pro-
kazan byl efekt 4-aminopyridinu 30mg/d (bloka-
tor kaliovych kanald, Fampridin®, Fampridin-SR®,
v CR zatim neregistrovan), acetyl-L-carnitinu 2g/d
(potravinovy doplnék). Z antidepresiv je doporuco-
van bupropion 150-300 mg/d. Z CNS stimulancii byl
s efektem zkou$en pemoline 40-75mg/d, ale jeho
podavani bylo komplikovano tézkou hepatotoxicitou,
anorexii a nespavosti. Methylphenidat (20-30 mg/d)
neni doporucovan pro vysoké riziko vzniku abuzu.
V posledni dobé probéhla mala studie s kyselinou
acetylosalicylovou 1300 mg/d, kterd sice prokazala
jeji efekt na snizeni Unavy, ale dlouhodobé podavani
takovéto davky je spojeno s vysokym rizikem GIT
krvaceni (12). Empiricky jsou uzivany vitaminy sku-
piny B, nootropika a preparaty s extraktem z gingo
biloba Egb 761.

5. Bolest

Bolest je dalSim ¢astym fenoménem u RS, ktery
byl dlouha Iéta podceriovan. V rizné podobé posti-
huje 50-75 % nemocnych, vede ke zménam nalady
amuze byt podkladem deprese (20). Pravdépodob-
nost jeji pfitomnosti se zvySuje s rostoucim EDSS
a délkou trvani nemoci. Vyskytuji se zde akutni,
¢asto paroxyzmalnii chronické bolesti. Jejich plvod
je jak v poskozeni nervového systému (bolest oka
pfi atace ON, bolesti hlavy véetné migrén, neural-
gie trigeminu, paroxyzmalni dyskinézy s bolestivymi
spazmy, Lhermittovo znameni, chronické dyseste-
zie, talamickd bolest), tak i muskuloskeletalni pfi
zménénych pohybovych stereotypech a nesprav-
ném rozlozeni zatizen.

Pfed zahajenim |é¢by bolesti je tieba presné
specifikovat jeji etiologii, odliSit bolestivé kfece,
rozlisit centralni a periferni neuropatickou bolest,
potize muskuloskeletalni a visceralni. Podle posled-
nich studii je az 30 % bolestivych stavi u RS cen-
tralniho neuropatického pavodu (12). Tak jako
ostatni neuropatické bolesti reaguji i tyto velmi
dobfe na lé¢bu antiepileptiky. Na prvnim misté je
tedy carbamazepin (300-1 600 mg/d), gabapentin

(1200-3600mg/d) Ci pregabalin (150-600 mg/d).
Pokud nejsou tato Uspésna Ize uzit i ostatni z no-
véjSich antiepileptickych medikaci (valproat, lamo-
trigine ¢i topiramat). Efekt antiepileptik byl proka-
zéniv pfipadé paroxyzmalnich dyskinéz s boles-
tivymi spazmy a parestezii. Klasickd analgetika,
NSA a opioidy jsou doporu¢ovana az jako Iécba
druhé linie. V 1é¢bé paroxyzmalnich bolestivych
stavil mUze byt Gspésny i clonazepam nebo lidocain
(mast ¢i néplasti), ¢i jeho derivat mexiletin (300-
400 mg/d). V pfipadé nepfijemnych pal€ivych chro-
nickych dysetezii ma stéle své misto i amitriptylin
(50-75mg/d). Z ostatnich antidepresiv byl ¢astecné
prokazan i efekt SSRI a bupropionu. Z novych lé¢iv
jsou v této indikaci zkouSeny canabinoidy. Oralni
sprej na této bazi byl akceptovan v indikaci Ié¢by
bolesti u RS v Kanadé (4, 12).

V 1é¢bé bolesti muskuloskeletalniho plvodu
(radikularni ¢i pseudoradikularni iritace, kloubni
bolesti, svalové spazmy) je tfeba v prvni fadé fesit
$patné pohybové ndvyky a zahdjit cilenou fyziotera-
pii. U¢inna je akupunktura, farmakoterapii uzivame
stejné jako pfi IéCbé klasickych vertebroalgi.

6. Paroxyzmadlni fenomény

Kromé paroxyzmélnich bolestivych fenomént se
u RS mohou objevit epileptické zachvaty. Vysky-
tuji se pfiblizné u 4 % nemocnych s RS (4x ¢astéji
nez v bézné populaci), ale ve 27 % pfipadl se objevi
jen jeden zachvat, nejcastéji ve spojeni s atakou
a subkortikalné uloZzenou plakou. Mdze jit i o prvni
pfiznak RS. Téméf ve 2/3 pfipadl se rozvine gene-
ralizovany zachvat tonicko-klonickych kie¢i. Lécba
je stejna jako u jinych epileptickych zachvat(, téméf
2/3 nemocnych je dlouhodobé kompenzovana i bez
medikace (6).

Paroxyzmalni charakter maji i vestibuldrni dys-
funkce (vertigo a nystagmus), jejich Ié¢ba je obtizna,
klasicka antivertigindza jsou Uspésna spiSe pfi koin-
cidenci s jinou etiologii vertigindznich potizi. Stabi-
lizujici efekt v pfipadé vertiga mize mit carbama-
zepin Ci acetazolamid. V pfipadé obtézujiciho nys-
tagmu jsou doporucovany GABA agonisté (baclo-
fen, clonazepam) (10).

V pfipadé obtézujiciho tinitu je vhodné vyzkou-
Set hyperbarickou oxygenoterapii.

7. Méné casté autonomni dysfunkce
Na rozdil od sfinkterovych a sexualnich obtizi
jsou ostatni dysautonomie zcela opomijeny. Dysfa-
gie, které obtézuji v subklinické formé az 1/3 nemoc-
nych, je mozné fe$it zménou diety, specielni rehabi-
litaci s nacvikem polykaciho aktu, pouzitim tzv. Men-
delsohnova manévru a posturalnich zmén (pfedklon
hlavy pfi polykéani). Z medikace jsou vhodna v pfi-
padé hypersalivace anticholinergika (skopolamin,
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amitriptylin), pfi sekre¢nim nedostatku N-acetylcys-
tein. PFi Skytavce je doporuCovana kombinace baclo-
fenu, domperidonu a blokétori protonové pumpy
(omeprazol) (21).

Z poruch vyprazdhovani stfev, je CastéjSi obsti-
pace, které je nutné pfedchazet dodrzovanim pit-
ného rezimu, dietou s dostateénym mnozstvim
vldkniny a télesnou aktivitou. DaleZité je posilo-
vani svall stény bfisni, jejich Castd ochablost se
spolupodili na obtizném vyprazdiovani. Doporu-
¢ovana jsou zmékeujici a objemova laxativa, v pfi-
padé tézké zacpy pak kontaktni, osmoticky aktivni
a stfevni motilitu stimulujici 1é¢iva. V pfipadé poruch
kontinence stolice jsou opét na prvnim misté rezi-
mova a dietni opatfeni, Casta je intolerance sorbitolu,
laktézy a fruktdzy, které je nutno vylougit. Uginné je
posilovani svalli panevniho dna, pfi kterém je mozné
vyuZzit i techniky bio-feedbacku. Z medikace pak
podavéame opioidni anticholinergika loperamid nebo
diphenoxylat (4).

Casté jsou i kardiovaskuldrni symptomy
(10-50%) (22) ortostatické hypotenze, poruchy
srde¢niho rytmu, které je nutno fesit ve spolupraci
sinternistou. Byl popsan i pfipad fatéIni dysautono-
mie pfi kmenové atace. Lé¢ba je svizelnd i vzhledem
k dtlumu hypotalamo-hypofyzarni osy v disledku
chronické kortikoterapie (11).

8. Tres a jiné dyskinéze

Ties je u RS pfevazné mozeckového plvodu.
MuzZe jej ovlivnit clonazepam, metipranolol, primi-
don ¢&i ondansetron, eventuelné oblibena antiepi-
leptika (carbamazepin) (5). Ke zvazeni je hluboka
stimulace jader talamu. Z ostatnich dyskinetickych
poruch se u RS Castéji vyskytuje RLLS (az 2x ¢as-
t&ji nez v bézné populaci), dobfe reaguje na klasic-
kou lé¢bu L-DOPA ¢i jejimi agonisty (15).

9. Rezimovd a dietni opatFeni,
prevence infekci

UdrZovani dostate¢né fyzické kondice je samo-
zfejmosti, stejné jako zdrava Zivotosprava obsahu-
jici vitaminy v pfirozené podobé (ovoce, zelenina).
Nékteré internetové zdroje udavaji riizné druhy diet
od bezlepkové az po tzv. paleolitickou dietu. Jejich
dodrZzovani vak nemizeme obecné doporucit. Ve

velké oblibé jsou potravinové dopliiky napfiklad
nenasycené mastné kyseliny (omega 3 a 6). Jejich
acéinek na ovlivnéni priibéhu nemoci nebyl proka-
zan, ale jejich uzivani je relativné bezpecné. Opa-
trnosti je tfeba u nemocnych s poruchou srazlivosti
Ci pfi uzivani antiagregacni a antikoagulacni medi-
kace, jejiz u¢inek mastné kyseliny zvySuiji.
Prevence infekci rozumnym chovanimv rizikovém
obdobi je zakladnim opatfenim, dale virdzam pfed-
chazime preventivnim uzivanim antivirotik. Nejrozsi-
jeme v rizikovém obdobi od fijna do dubna. Bohuzel
nanéjpo ¢ase vznikd rezistence. V tomto pfipadé i
pfi jeho intoleranci pfimo pfi epidemii chfipky poda-
vame (maximalné 1 mésic) preventivné oseltamivir
(75mg 1xd) & zanamivir (2 vdechy/d). O¢kovani
neni obecné doporuc¢ovano pro riziko aktivace imu-
nitniho systému a vzniku ataky. V pfipadé infekéniho
nemocnéni je nutny klidovy reZim, disledné snizo-
vani teploty a véasné nasazeni antibiotik k zabra-
néni bakterialni superinfekce na oslabenych slizni-
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cich. PFi opakovanych infekcich ve spolupraci s imu-
nologem poddvame intramuskularni imunoglobuliny,
vétSinou po 2-3 tydnech. Eventuéiné nasazujeme
intravendzni imunoglobuliny (IVIG) 159 & 1 mésic,
jako druhou linii DMD.

Zaveér

Symptomatickd lécba Sirokého spektra potizi
u roztrou$ené sklerézy nem0ze byt v takto kratkém
sdéleni zcela vyéerpana. Neméli bychom na ni zapo-
minat, ale také musime peclivé vazit pfinos a rizika
vedlejSich Uginkd Iékd. Rozhodnuti o 16¢bé a jejim
typu je nutné konzultovat s nemocnym a jeho volbu
respektovat.
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