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ZLEPSENTKOGNITIVNICH FUNKCT A ZAMESTNANOSTI U PACIENTO S RELABUJICT FORMOU ROZTROUSENE SKLEROZY LECENYCH OKRELIZUMABEM

(Adelman, 2013). Dokonce i jednotlivci, u nichz
RS zpUlsobuje pouze mirné fyzické postizeni,
maji zna¢né naklady spojené s nemocenskou,
absenci v préci a pfed¢asnym odchodem do
dlchodu (Adelman, 2013). Jedinci s RS zazivaji
financni zatéz vyplyvajici ze snizeného piijmu
v dlsledku zameskané prace nebo predcas-
ného odchodu do dichodu. Zaméstnavatelé
jsou zatizeni snizenou produktivitou a platbami
nahrad zaméstnanclim, zatimco ekonomika trpf
snizenim poctu pracovnich sil a nese naklady
na vyplaceni davek v pracovni neschopnosti
(Nicholas et al., 2019; Adelman, 2013).

Kromé ekonomickych dusledki je snizena
pracovni produktivita spojena se zvySenou mi-
rou komorbidity a sniZzenou kvalitou Zivota
osob s RS (Castelo-Branco et al., 2019). Lidé
s RS, ktefi méné pracuji, ¢astéji trpi depre-
semi, uzkostmi a problémy se spankem
(Garcia-Dominguez et al., 2019). Jedna stu-
die zjistila, Ze pfed¢asny odchod do dicho-
du zdavodu RS predpovida budouci snizeni
kvality Zivota (Marck et al., 2020). Naopak
zachovani pracovniho statusu a pracovni
produktivity mdze pfinaset psychologické
vyhody, zejména pokud maji jedinci pocit,
ze se nachdazeji v podpdrném pracovnim
prostiedi (Dorstyn et al., 2019; Johnson et
al., 2004). Zaméstnani jedinci s RS uvadéji
vyssi kvalitu zZivota a nizsi depresivitu ve
srovnani s nezaméstnanymi jedinci, coz
naznacuje, ze zaméstnani mlze byt sou-
¢asti pozitivni zpétné vazby, ktera pfispiva
k celkové pohodé nemocného (Rumrill et
al., 2020). Lé¢ba modifikujici onemocnéni
(DMT), ktera je schopna pomoci pacientim
udrzet si schopnost pracovat, mdze byt pro-
to u RS obzvlasté zadouci.

Takzvana tichd progrese (silent progression)
onemocnéni byla definovana konceptem
nazvanym progrese nezavisla na relapsech
(progression independent of relapse ac-
tivity — PIRA) a je hlavni pfi¢inou vedouci
k nevratné akumulaci invalidity u relabujici
RS jiz od zac¢atku choroby. Vysledky studii
ukazuji, ze vétsina celkové kumulace postizeni
u relabujici RS je zptsobena zakladnim pro-
gresivnim pribéhem onemocnéni nezavisle
na aktivité relapsd, coz zpochybriuje soucasné
fenotypové rozliseni na relabuijici a progresivni
formu RS. Ticha progrese se mize projevovat
pravé ubytkem kognitivnich funkci, ktery, jak
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vime, vyznamné snizuje kvalitu Zivota pacientl
s timto onemocnénim (Kappos et al., 2020).
Evropska lékova agentura (EMA) schvdlila
fadu DMT pro RS s rdznymi mechanismy Ucinku,
davkovacimi schématy a zpUsoby podani, coz
pacientdm poskytuje Sirokou skalu lé¢ebnych
moznosti. Okrelizumab, humanizovana mo-
noklondlni protilatka anti-CD20, byl schvalen
v roce 2018 a je prvni a zatim jedinou terapii
schvalenou pro lé¢bu jak relabuijici, tak primarné
progresivni RS. Zatimco klinické pfinosy lé¢by
okrelizumabu byly prokazany v klicovych stu-
diich faze Il (Hauser et al., 2017; Montalban et
al,, 2017), potencidlni ucinky na ekonomické vy-
sledky, jako je zaméstnanost, kognice a pracovni
produktivita, nebyly zatim sledovény.

Kognitivni zlepseni u pacientt
Ié¢enych okrelizumabem -
vysledky studie CASTING

RS postihuje predevsim dospélé osoby
v produktivnim véku a ma dopad na zamést-
nania kvalitu Zivota (QoL) (Campbell et al., 2017).
Kognitivni porucha je kliCovym pfiznakem u lidi
sRS a je spojena s nezaméstnanosti a nizsi kva-
litou Zivota (Strober et al., 2019).

Ucelem prospektivni, multicentrické, ote-
viené studie CASTING bylo posoudit u¢innost
a bezpecnost okrelizumabu u pacient( s re-
labuijici roztrousenou sklerézou (RRS), u nichz
byla zaznamendana suboptimalni odpovéd na
adekvatni DMT. Studie se skladala ze screenin-
gového obdobi (az 4 tydny), obdobi oteviené
1é¢by (96 tydnU; posledni davka byla podana
v 72.tydnu) a ndsledného obdobi trvajiciho nej-
méné 2 roky. Okrelizumab byl podavan ve formé
dvou infuzi 300 mg intravenézné 1. a 15. den,
po nichz nasledovala jedna infuze 600 mg in-
travendzné ve 24., 48. a 72. tydnu. Cilem této

Obr. 1. Vychozi SDMT a z-skére — celkovd populace
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studie bylo sledovat zménu kognitivnich funkci
pomoci skére SDMT (Symbol Digit Modalities
Test) v prabéhu 96 tydnd (Weindel et al., 2022).

SDMT méfi rychlost kognitivniho zpracova-
ni. Pro rychlost zpracovani informaci mdzeme
v ¢eském jazyce najit dalsi synonyma, jako je
psychomotorické tempo nebo reakéni ¢as. Tento
koncept predstavuje pomérné slozity proces,
ktery vyhodnocuje rychlost reakce pfi vyhod-
nocovani podmétl z okoli. V podstaté se jedna
o krok, ktery omezuje rychlost napfic kognitiv-
nimi operacemi, kam se fadi kédovani, mentalni
manipulace, rozhodovani a proces vybavovani
z paméti. Zména skére SDMT o 4 body byla
dfive povazovana za klinicky vyznamnou na
populacni Urovni (Benedict et al., 2017); nedav-
né studie vSak naznacuji, Ze 8bodovéd zména
predstavuje spolehlivou miru statistické zmény
u jednotlivého pacienta (Strober et al., 2022;
Weinstock et al., 2022). Skére SDMT bylo méfeno
na zacatku lécby, ve 48.a 96. tydnu a bylo preve-
deno na z-skére s hrani¢ni hodnotou -1 pro vy-
mezeni skupin s vysokym a nizkym skére SDMT.
Vychozi z-skére < -1 bylo pouzito pro vymezeni
skupiny s nizsimi kognitivnimi funkcemi a skére
> -1 bylo pouzito pro vymezeni skupiny s vyssimi
kognitivnimi funkcemi. Zvyseni o = 4 body
SDMT bylo na populaéni Urovni povazova-
no za klinicky relevantni zlep3eni, a pokles
0 = 4 body SDMT byl povazovan za klinicky
relevantni zhorseni. Zvyseni o > 8 bodi SDMT
bylo povazovano za klinicky relevantni zlep-
Seni na Urovni pacientll a pokles o > 8 bodU
SDMT byl povazovan za klinicky relevantni
zhorseni (Benedict et al., 2022).

Celkovy vychozi primér (SD) z-skére SDMT
byl -1,36 (1,23) (Obr. 1). Zlepseni primérného
skore SDMT bylo pozorovéno v podskupi-

né s nizsimi kognitivnimi funkcemi. Zména

Rozlozeni z-skére SDMT pacientti na pocatku studie (ITT)
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ITT - intent-to-treat; SOMT — Symbol Digit Modalities Test
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