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CASNE PRIZNAKY A DIAGNOSTIKA ROZTROUSENE SKLEROZY V ORDINACI PRAKTICKEHO LEKARE

Casné priznaky a diagnostika roztrousené
sklerozy v ordinaci praktického lékare

MUDr. Radek Ampapa
Centrum demyeliniza¢nich onemocnéni pfi neurologickém oddéleni Nemocnice Jihlava, p. o.

Roztrousend skleréza je chronické onemocnéni centralniho nervového systému. Patofyziologickym podkladem choroby je autoimunitni
zanét se soucasné probihajici neurodegeneraci. Klinickym projevem poskozeni nervové tkané jsou pestré neurologické symptomy,
které mohou v ¢asné fazi onemocnéni spontanné regredovat a které Ize zaménit za jiné onemocnéni. Nejcastéji se jedna o zanét
zrakového nervu, poruchy citlivosti, zavraté, poruchy hybnosti, diplopii nebo sfinkterovou dysfunkci. Pacient s prvnim ptiznakem
roztrousené sklerdzy casto vyhledd svého praktického lékare. Vzhledem k charakteru onemocnéni, které muize vést k trvalému neu-
rologickému deficitu, a souc¢asnym lé¢ebnym moznostem je role praktického Iékare v diagnostickém algoritmu roztrousené sklerézy
nezastupitelnd. Rychle postavend spravna diagnoéza je klicova pro ¢asné zahdjeni lé¢by a vyznamné zlepsuje prognézu onemocnéni.

Klicova slova: roztrousena skler6za, ¢asné pfiznaky, diagnosticka kritéria.

Early symptoms and diagnosis of multiple sclerosis by the general practitioner

Multiple sclerosis is a chronic disease of the central nervous system. The underlying pathophysiology of the disease is an auto-
immune inflammation with concomitant neurodegeneration. The clinical manifestations of nervous tissue injury are a variety
of neurological symptoms that can regress spontaneously in the early stage of the disease and can be mistaken for another
disease. Most frequently, they include optic nerve inflammation, impaired sensitivity, vertigo, movement disorders, diplopia,
or sphincter dysfunction. An initial symptom of multiple sclerosis often prompts the patient to visit the general practitioner. Given
the nature of the disease that can result in a permanent neurological deficit and the current treatment options, the role of the
general practitioner in the diagnostic algorithm for multiple sclerosis is irreplaceable. Reaching the correct diagnosis promptly is
essential for early initiation of treatment, significantly improving the prognosis of the disease.

Key words: multiple sclerosis, early symptoms, diagnostic criteria.

Uvod

Roztrousena skleréza (RS) je chronické
zénétlivé autoimunitni onemocnéni, které
zpUsobuje demyeliniza¢ni postizeni mozku
a michy. Jedna se o komplexni onemocnéni
centralniho nervového systému, u kterého
panuje mnoho nejasnosti ohledné pficin
i pribéhu choroby. Pfestoze pfticina RS ne-
ni jasna, jsou znamy rizikové faktory, které
zvysuji pravdépodobnost tohoto zdvazného
onemocnéni. Patii mezi né napf. koufeni, ne-
dostatek vitaminu D nebo chronicky stres (1).
Vyznamnou roli pak pravdépodobné hra-

je infekce virem Epstein-Barrové (2). RS se
podobné jako jind autoimunitni onemoc-
néni s pfiblizné dvoutfetinovou prevahou
projevuje u zen. Prvni pfiznak RS nejcastéji
pozorujeme ve véku mezi 20 az 40 lety. RS
je nejcastéjsi pricinou neurazové invalidity
umladé dospélé populace (3). Odhad poctu
pacientl s RS v Evropé je vice jak 700 tisic,
celosvétové pak pres 2,5 milionu (4).

Diagnosticka kritéria
Diagnoéza RS se stanovuje na zdkladé
mezindrodnich diagnostickych kritérii, ktera

byla opakované aktualizovana. Soucasné
platna revize je z roku 2017. Umoznuje
¢asné stanoveni definitivni diagnozy RS
pfi soucasném zachovani vysokého stup-
né specificity (5). Stanoveni diagnézy RS
probiha predevsim na podkladé typické-
ho klinického pribéhu a nalezu na mag-
netické rezonanci (MR). Vyznamnou roli
predevsim v potvrzeni diagnézy ma pak
vysetifeni mozkomisniho moku (tab. 1). Na
MR mozku se u pacientd s RS nachazi hype-
rintenzni léze periventrikularné, infratento-
rialné, subkortikalné, ale i kortikalné, loziska
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Tab. 1. Diagnostickd kritéria RS — revize z roku 2017 dle McDonalda. Jsou zohlednéna klinickd kritéria,
ndlez na MR a v mozkomisnim moku. V soucasné dobé je vétsina pacientd s relaps-remitentni RS casné
diagnostikovdna jiz po prvni atace, pokud je korelujici ndlez na na MR a v mozkomisnim moku — zvyraz-
néno tucné. Posledni fddek tabulky popisuje diagnostickd kritéria pro primdrné progresivni RS

anatomické lokalizace

Klinicka kritéria- | Objektivniléze: Dopliikové udaje:
relapsy:
2 nebo vice Objektivni klinicky prikaz > 2 1ézf Z&dné

nebo objektivni klinicky prdkaz 1
léze s pfijatelnym anamnestickym
prikazem predchozi ataky z jiné

2 nebo vice

Objektivni klinicky prikaz 1 1éze

Diseminace v prostoru zpUsobend dalsi
klinickou atakou NEBO pomoci MR

1 Objektivni klinicky priikaz > 2 1ézi

Diseminace v ¢ase zpUsobena druhou
klinickou atakou NEBO pomoci MR NEBO
prikazem specifické oligoklonaIni syntézy v
mozkomisnim moku

1(CIS) Objektivni klinicky prikaz 1 léze

Diseminace v prostoru zpiisobena
dalsi klinickou atakou z jiné lokalizace
CNS NEBO pomoci MR A zaroven
Diseminace v ¢ase zpusobena dalsi
klinickou atakou NEBO pomoci

MR NEBO priikazem specifické
oligoklonalni syntézy v mozkomisnim
moku.

0

(progrese choroby
od pocétku, primarné
progresivni RS)

Rok progrese choroby (retrospektivné
nebo prospektivné nezavisle na klinickych
relapsech) A nejméné 2 dalsi kritéria:

> 1 hyperintenzni léze v jedné a/nebo
vice charakteristickych lokalitdch pro
RS: periventrikuldrné, kortikélné nebo
juxtakortikalné, nebo infratentorialné

> 2 hyperintenznf léze v miSe

pfitomnost oligoklonalnich pruhd v likvoru

MR kritéria pro diseminaci v prostoru zohlednuji typické ulozeni demyelinizacnich lézi v riznych cdstech centrdl-
niho nervového systému. MR kritéria pro diseminaci v ¢ase pak zohlednuji souc¢asnou pritomnost aktivnich a ne-
aktivnich lézi, pfipadné pak vyvoj Iézi na MR provedenych v casové souslednosti (4).

Obr. 1. Ndlez na magnetické rezonanci u pacienta s RS — typické hyperintenzni 1éze lokalizované peri-
ventrikuldrné (tzv. Dawsonovy prsty)
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jsou MR korelatem k demyelinizaci postizené
nervové tkani (obr. 1). Dllezité je i MR vy3etieni
michy, protoze postizeni misnich struktur je u RS
pomérné Casté. Potvrzenidiagnozy a vylouceni
jinych moznych pficin klinickych obtizi umozriu-
jeimunologicka analyza mozkomisniho moku,
jejiz soucasti je vysetreni specifickych oligoklo-
nalnich past imunoglobulin{. Pro RS je typicky
tzv. vzorec I, u kterého nachazime nélez speci-
fickych oligoklonalnich past v mozkomisnim
moku bez korelace v séru. Tento imunologicky
nélez je dusledkem izolované autoimunitni ak-

tivity v centrdlnim nervovém systému.

Klinicky obraz RS u relaps-
-remitentniho priibéhu

U vétsiny pacientd dochazi v prabéhu
choroby ke stfidani obdobi remise a relapsu.
Mluvime o relaps-remitentnim pribéhu.
V obdobi remise onemocnéni miize byt paci-
ent bez jakychkoliv neurologickych priznaku.
Relaps roztrousené sklerézy ma svoje specific-
ké vlastnosti. Jedna se o neurologicky priznak,
ktery trvd alespon 24 hodin, je typicky pro RS,
zdroven pacient nema zvysenou teplotu ani
nejevi jiné znamky infekce a soucasné neni
pod vlivem Zadné vyznamné stresové situace.
MUze se jednat o pfiznak, ktery se u pacienta
nikdy neobjevil, zaroven se ale mGze jednat
o symptom, kterym se v minulosti choroba
projevila a ktery se nyni zhorsil. Pfiznak m(ize
mit kontinudlni nebo paroxysmalni charakter.
Po relapsu nasleduje obdobi Uzdravy, kterd
muzZe byt Uplna nebo netiplna.V obdobi mezi
relapsy neurologicky deficit nenarGsta. Prvni
klinicky pfiznak typicky pro RS nazyvame kli-
nicky izolovanym syndromem (CIS). M{ize se
jednat o jednostrannou optickou neuritidu,
poruchy hybnosti nebo citlivosti koncetin,
mozeckovy ¢i kmenovy syndrom. Méné ¢asto
pozorujeme sfinkterovou dysfunkci nebo bo-
lesti trojklanného nervu. Prvni pfiznak RS se
Casto mUze manifestovat po prodélané infekci,
Vétsi stresové zatézi nebo napf. v poporodnim
obdobi. U ¢asti pacientd s relaps-remitentni
RS muze dojit postupem casu ke zméné
klinického priibéhu, kdy jiz frekvence atak klesa
adominuje pozvolné horseni neurologického
deficitu, jedna se o sekundarné progresiv-
ni RS. Jednim ze zékladnich cild 1é¢by RS je
oddaleni nebo zabranéni prechodu RS do
sekundarné progresivni faze.
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Tab. 2. Rozdélenisoucasné uzivanych Iéka urcenych pro relaps remitentni RS do dvou linii. V souc¢asnosti
Jje stdle castéji u pacientt s prognosticky negativnimi zndmkami onemocnéni zahajovdna lécba ihned
leky z druhé linie, pfipadné u pacientd s aktivitou onemocnéni navzdory lécbé lékem z prvni linie je lécba
casné eskalovdna. Nové Ize jiz i po prvnim relapsu RS pfi pfitomnosti negativnich prognostickych MR
ukazatelt zahdijit lécbu ofatumumabem a okrelizumabem. Pozn. Ocrelizumab je vyjma relaps-remitentni
RS indikovdn i k lécbé primdrné progresivni RS. Prvnim lékem uréenym pro sekunddrné progresivni RS je

cientd s neurotickymi rysy nevedou popsané
zmény citlivosti na koncetinach k zadoucimu

dosetreni.

siponimod (Mayzent®, uzivd se ve formé tablety 1x denné)

Prvni (zakladni) linie lécby

Druha (eskalacni) linie Iécby

B njzsf ucinnost

B vy35i bezpecnost

B jednodussi sledovani moznych nezadoucich
ucinkd

W vétsina léka ve formé injekci, specifické vedlejsi
Ucinky plynouci z injekéni aplikace

W vyssi Gcinnost

W vyssi riziko zavaznych nezaddoucich Ucinkd

W narocnéjsi monitorace moznych nezddoucich
ucinkd

M 3lternativa 1€k s dlouhodobym mechanismem
Ucinku

Uc¢inna latka Davkovani

(komeréni nazev)

U¢inna latka Davkovani

(komeréni nazev)

Interferon beta-1a
(Rebif 22° Rebif 44°,
Avonex®, Plegridy®)

Injekce 3x tydnés. c.,
X tydnéim., 1x za 14
dnis.c.

Natalizumab (Tysabri®) Infuze 1x mési¢né

Interferon beta-1b
(Betaferon®)

Injekce obden sc.

Fingolimod (Gilenya®) Tableta 1x denné

Glatiramer acetat
(Copaxone 20°,
Copaxone 40°)

Injekce 1x denné nebo
3x tydnés. c.

2 série infuzi / 2 let

(1. rok 5 dnf lé¢by, 2. rok
3 dny Iécby), ddle dle
aktivity onemocnéni

Alemtuzumab
(Lemtrada®)

Teriflunomid (Aubagio®) | Tableta 1x denné

Infuze 1x za 6 mésicd
(1.infuze rozdélena do 2
infuzi oddélenych 14 dny)

Ocrelizumab (Ocrevus®)

Dimethyl Fumarat Tableta 2x denné

(Tecfidera®)

Kladribin (Mavenclad®) | 2 pulsy ve formé tablet
/4 roky (1.a 2. rok lécby,
kazdy rok rozdélen do

dvou tydennich cykl)

Ofatumumab
(Kesimpta®)

Injekce sc. 1x mésicné
(prvni mésic navic

aplikace v 1.a 2. tydnu)

Opticka neuritida

Opticka neuritida (ON) je nejc¢ast&jSim prv-
nim pfiznakem RS. S poruchou zraku obvykle pfi-
chézi mlada zena, ktera referuje pokles zrakové
ostrosti na jednom oku. Casty je pocit mlhavého
vidéni, ale mlze byt itézka porucha vizu pouze
se zachovanym svétlocitem. Typicka je perioku-
larni bolest, kterd se zhor3uje pfi pohybu okem
do stran. Casté jsou poruchy barvocitu a kon-
trastni citlivosti, byvaji poruchy zorného pole.
Krozvoji ON dochazi béhem nékolika hodin az
dnd, tedy ne okamzité. V diagnostickém algo-
ritmu je u pacienta se zndmkami ON dlezité
oftalmologické vysetreni. Pficiny ON mohou
byt rdizné a je nutné je vyloucit. Teprve negativ-
ni ocni vysetieni (parafraze — Iékaf ani pacient
nevidi nic) sméruje pacienta k neurologovi. Jina
situace je u pacienta s jiz diagnostikovanou roz-
trousenou sklerézou, zde Ize predpokladat, ze
za poruchu vizu (v pfipadé typického klinického
prabéhu) je zodpovédna demyelinizace zrako-
vého nervu zplisobena RS a pacienta Ize odeslat
pfimo k neurologovi, ktery rozhodne o dal3im
postupu. V kazdém pfipadé je ON akutni stav,

www.medicinapropraxi.cz

ktery vyzaduje pozornost a peclivé dosetieni. Je
z &asti pozitivni viastnosti ON, Ze ¢asto s odstu-
pem nékolika tydnu regreduje i bez specifické
|é¢by a nemusi zanechat ani zadné rezidudlni
postizeni. Praveé tato vlastnost ON ale mUize vést
k tomu, Ze pacient |ékafe nenavstivi, pfipadné
neabsolvuje véechna doporucena dosetieni, coz
muze ve vysledku zpozdit stanoveni diagnézy
i o nékolik let.

Senzitivni pfiznaky

Mezi casté prvni pfiznaky RS patfi
i riznorodé poruchy citlivosti. MGze se jednat
o bolestivé dysestezie, nepfijemné parestezie
charakteru péleni ¢i brnéni nebo vypadky citli-
vosti (hypestezie, anestezie). Rozvoj je podobny
jako u ON v pribéhu hodin az dnd. Distribuce
poruch citlivosti odpovida centralnimu
postizeni, jedna se tedy ¢asto o hemiparestezie,
v pfipadé misniho postizeni pak byva poru-
cha ¢iti na trupu a obou dolnich koncetinéach.
Senzitivni pfiznaky jsou ¢asto pacienty i Iékafi
podcenovany. Jako pficina byvaji ¢asto uvazo-
véany vertebrogenni obtiZe, a pfedevsim u pa-
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Motorické a dal3i symptomy

Pokud se jedna o poruchu hybnosti, at uz
charakteru hemiparézy, paraparézy ¢iizolova-
né parézy jedné koncetiny, obvykle je pacient
dosetfen rychle. Pfi¢inou je jasny neprfehlédnu-
telny deficit, diagnosticky obtizné;jsi je oviem
napf. pouze diskrétni oslabeni svalové sily,
které neni objektivné patrné. Pacient nékdy
popisuje pouze zhorseni kondice, neschop-
nost béhu nebo rychlé chiize do schod. Neni
vyjimkou abnormalni Unava, kterou pacient
nikdy v predchorobi nemél.

Poruchy okohybné inervace jsou obvykle
spojené s diplopii a patfi mezi poruchy funk-
ce mozkového kmene. Byvaji pro pacienty
velmi nepfijemné, ¢asto jsou spojené s verti-
gem, nechutenstvim a nucenym drzenim
hlavy. Neuralgie trigeminu se od ostatnich
pfiznak lisi paroxysmalnim charakterem. Je
popisovana intenzivni $lehava bolest v nékte-
ré z inervovanych oblasti jednotlivych vétvi
trojklanného nervu, nejcastéji je postizena 2.
a 3. vétev. Bolest mize vyprovokovat jen maly
dotyk, kousnuti do jidla, piti apod. Trva vtefi-
ny az minuty a je doprovazena vegetativnim
doprovodem.

Ptiznaky postizeni mozeckovych funkci
jsou u pacientd s RS také casté. Vyjma verti-
ga a nestability pfi chlizi mizeme u pacientl
pozorovat i tfes, ktery ma obvykle inten¢ni
charakter, pfipadné nepravidelny nystagmus.
Velmi obtézujici pro pacienty byvaji poruchy
sfinkterovych a sexualnich funkci. Nej¢astéjsi je
postizeni funkce mocového méchyre charakte-
ru urgenci, dysurii, retence nebo inkontinence.
| tyto méné casté pfiznaky mohou byt prvnim
symptomem, ktery pacienta s RS postihne.
Predevsim u mladych pacientd, kde jsou ji-
né priciny sfinkterové ¢i sexudlni dysfunkce
méné pravdépodobné, je vhodné pomyslet

i na moznost RS.

Klinicky obraz u primarné
progresivniho pribéhu

U mensi ¢asti pacientl neni priibéh one-
mocnéni charakterizovdn nahlymi zménami
stavu (relaps, ataka) a mezidobim, kdy ne-
dochdzi ke zméndm v neurologickém néle-
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Obr. 2. Mapa Center pro lé¢bu roztrousené sklerézy v CR: Brno (Fakultni nemocnice Brno, Fakultni
nemocnice u sv. Anny), Ceské Budgjovice, Hradec Krdlové, Jihlava, Olomouc, Ostrava, Pardubice, Plzer;,
Praha (Fakultni nemocnice Motol, VSeobecnd fakultni nemocnice, Thomayerova nemocnice, Fakultni

nemochnice Krdlovské Vinohrady), Teplice, Zlin (6)
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zu. Naopak Ize sledovat postupné narlstani
neurologického deficitu jiz od pocatku
onemocnéni. Mohou se objevit spise kratka
obdobi stabilizace nebo nevyrazného zako-
lisdni klinického stavu. Pacienti s primarné
progresivni RS jsou v porovnani s relaps re-
mitentnim pribéhem castéji muzi a v dobé
prvniho pfiznaku maji vy3si vék. Obvyklou
klinickou manifestaci je porucha chiize zpUso-
bend paraparézou dolnich koncetin. Typickym
pacientem s primarné progresivni RS je muz
ve véku kolem 40-50 let, ktery si stéZuje na
postupné se zhorsujici chlzi jiz nékolik let.

Systém péce o pacienty s RS
v Ceské republice

Pokud prvni pfiznaky pacienta nejsou
jednoznacné a pacient neni vysetien pfimo
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neurologické symptomatologie podani ni-
trozilnich kortikoidd. Lé¢ba intravenézné
podanym methylprednisolonem v dévce
3-5 g je standardni lécbou relapsu RS.

V ptipadé potvrzeni RS nebo nejasnos-
tech v provedenych vysetfenich a trvajicim
podezieni na RS je pacient odeslan do né-
kterého z RS center. V Ceské republice je
k dispozici sit 15 center (obr. 2), vSechna maji
statut centra vysoce specializované péce
a poskytuji komplexni péci o pacienty s RS.
V RS centru je diagnéza definitivné potvr-
zena a zahdjena adekvatni [é¢ba v kontextu
typu a aktivity vlastniho onemocnéni.
K dispozici je stale se rozSifujici baterie |1é¢iv,
které umoznuji snahu o personifikaci léceb-
né strategie (tab. 2). Soucasti komplexni
péce je monitorace aktivity onemocnéni,
sledovani moznych nezadoucich ucinkad
l1écby, rehabilita¢ni i psychoterapeutické

sledovani.

Zaver

Soucasné |é¢ebné moznosti RS jsou Siro-
ké. Predevsim u relaps remitentni formy do-
Slo v poslednich dvou dekadach k zasadnimu
rozsifeni moznosti lé¢by, které zménilo statut
roztrousené sklerézy ze ,sdéleni osudu” na
|écitelné onemocnéni. Jednotlivé Iéky se lisi
ucinnosti, bezpec¢nostnim profilem, formou
podéni a moznymi vedlejsimi ucinky. Volba
|é¢by zavisi na aktivité a typu onemocnéni,
komorbiditach, preferencich pacienta nebo
napt. planovani téhotenstvi. Klicem k Uspés-
né |écbé RS ale zUstava vcasna a spravna
diagndza, a tedy i spoluprace viech zicast-
nénych lékaru.

multiple sclerosis: 2017 revisions of the McDonald criteria.
Lancet Neurol. 2018 Feb;17(2):162-173.

6. NF Impuls: MS centra, centra pro lé¢bu a diagnosti-
ku roztrousené sklerdézy. Available from: http:/www.
nfimpuls.cz/index.php/roztrousena-skleroza/ms-centra-
-pro-lecbu-roztrousene-sklerozy.

www.medicinapropraxi.cz



