Roztroušená skleróza mozkomíšní a další demyelinizační a autoimunitní onemocnění CNS
Roztroušená skleróza (RS) 

           autoimunitní (opakující se, zánětlivé), demyelinizační onemocnění postihující  CNS 

                             postihuje OLIGODENDROCYTY ( postihuje myelin

                             poškození axonů ( degenerace nervových vláken

prevalence v ČR- 1.5/1000 obyvatel

rozvoj 1. příznaků většinou mezi 20.-40. rokem 
3. častěji u žen
etiopatogeneze
               autoagresivní buňky imunitního systému

                              vznik- faktory- vnitřní- genetika (strop asi 30%)

                                                    zevní- infekce (vysoké protilátky EBV), hormonální vlivy (poporodní období), kouření, nedostatek vitaminu D…

                  autoagresivní buňky (hlavně T-lymfocyty, ale i B-lymfocyty) namířeny proti Ag myelinu v CNS   

                           při aktivaci – průnik přes HEB do CNS

                                        nalezení myelinového Ag

                                        zahájení imunitního útoku- přilákají další složky imunitního systém + rozvoj zánětlivého ložiska s postižením myelinu (DEMYELINIZACE) či nervového vlákna (NEURODEGENERACE)

                            demyelinizace ( blokáda vedení nervovým vláknem ( akutní vznik neurologických příznaků

                                      může dojít

                                                obnovení pomalejšího vedení nervovým vláknem

                                                demyelinizace- ale již není jako předtím

                                                trvalé poškození nervového vlákna

             průběh- velmi rozmanitý klinický obraz

                        forma-RELAPS-REMITENTNÍ-střídání akutních příznaků s remisí

                                             CIS=Klinicky Izolovaný Syndrom-1. ataka

                                             ataka=nově vzniklý příznak, který konstantně trvá déle než 24 hodin a není jen přechodným zhoršením při současné infekci s febriliemi

                                  SEKUNDÁRNĚ (následuje po atakách)-PROGRESIVNÍ (pomalu se horšící)

                                              po 6-15 letech průběhu nemoci

                                              vyhasínání zánětu ( převažuje neurodegenerace 

                                  PRIMÁRNĚ-PROGRESIVNÍ- od počátku se plíživě zhoršuje (až dekády)

                                               spíše muži kolem 40. roku

léze- periventrikulárně, juxtakortikálně, kortiko-subkortikálně, oblast krční míchy, mozkového kmene
příznaky-poruchy zraku- zánět zrakového nervu (optická neuritida, intraokulární či retrobulbární neuritida)

                                    zamlžené vidění, negativní centrální skotom, porucha barvocitu až kompletní slepota, bolest za očním bulbem, oční pozadí bez nálezu

                                     až s časovým odstupem může být atrofie papily

                                     denaturace červené barvy-méně syté, může být až našedlá

                                     aferentní bulbární defekt- na 1 oku menší reakce na osvit

                          porucha citlivosti

                                      parestezie, hypostezie, dysestezie, hyperestézie, ataxie

                          poruchy hybnosti

                                      léze v centrální pyramidové dráze- paréza, spasticita, hyperreflexie

· klinicky mono-, hemi-, para-, tri či kvadruparéza 

                          poruchy rovnováhy

                                       postižení centrálních vestibulárních jader, mozečku a jeho spojů, zadních provazců

                          poruchy hlavových nervů

                                       okohybné poruchy-INTERNUKLEÁRNÍ OFTALMOPLEGIE- léze fasciculus longitudinalis medialis, která spojuje jádra okohybných nervů

                                       neuralgie trigeminu, paréza n. VII, postižení sluchu

                                       pokročilá stádia- postižení postranního smíšeného systému- dysartrie, dysfagie

                          poruchy sfinkterů

                                       urgentní mikce až inkontinence

                                       retence moče- spojena s recidivujícími infekty

                                       porucha vyprazdňování stolice

                                       sexuální porucha

                          další poruchy- únava, deprese (narušen SEROTONINERGNÍ systém), kognitivní dysfunkce (porucha koncentrace, paměti, exekutivních funkcí)
specifické příznaky


UHTHOFFŮV fenomén- přechodné zhoršení neurologických symptomů v závislosti na zvýšené teplotě (teplé prostředí, cvičení, horečka, stres)



po zchlazení příznaky mizí


LHERMITŮV PŘÍZNAK (Decharge)- projetí elektrického proudu po páteři po předklonu hlavy
           diagnóza
                    McDonaldova kritéria- neurologické onemocnění charakterizované diseminovanými lézemi v ČASE (opakují se) a PROSTORU (ve více oblastech)

                    MRI- vyšetření 1. volby- častější výskyt ložisek supratentoriálně

                         FLAIR –sekvence s potlačením signálu likvoru       

                    anamnéza-definovat obtíže jako ataku, zjistit případné vyvolávající obtíže (infekce, poporodní období), + RA, další autoimunitní onemocnění   

                    objektivní neurologické vyšetření- mimo ataku může být normální, či drobné odchylky od normy   

                    nález v likvoru – oligonální proužky (IgG)- vždy při odebrání likvoru poslat i SÉRUM !!


v likvoru 2x více protilátek než v séru
           diferenciální diagnóza- velmi rozsáhlá

                    v potaz bereme- VĚK- 1. příznaky RS typické pro mladé pacienty

                                             ANAMNÉZU-ataky x pozvolná regrese

                                             RA, přidružená autoimunitní onemocnění

                                             RF-předcházející infekce, poporodní období, kouření

                                             odlišení od lézí PERIFERNÍHO nervového systému

                                             MRI, analýza moku

                    nádory mozku a míchy

                    cévní malformace

                    výhřezy disků s útlakem nervových struktur

                    akutní diseminovaná encefalomeningitida (ADEM)- další demyelinizací onemocnění


       může být i jako 1. ataka RS




monofázické onemocnění, polysymptomatický začátek
                                    fulminantně probíhající soubor více příznaků postižení CNS

                                    v dětském věku po virové infekci nebo očkování

                                    na MRI připomíná RS, ale v moku chybí oligonální proužky 

                    neuromyelitis optica (Devicova choroba)- další demyelinizací onemocnění

                                    autoimunitní onemocnění s predilekčním postižením optických nervů (recidivující optické neuritidy) a míchy (longitudinální léze-přes 3 segmenty) – velké reziduální nálezy  



major- neuritida zrakového nervu, akutní myelitida




minor- MRI léze v oblasti míchy přesahující 3 míšní segmenty, pozitivita protilátek proti akvaporinu 4
                                    diagnóza- projevy, minimální nález na MRI mozku, léze v míše, většinou nepřítomny oligonální pásky, pozitivní protilátky proti aquaporinu 4 v séru


        léčba-rituzimab
                     autoimunitní onemocnění postihující CNS

                                    SLE

                                    antifosfolipidový syndrom

                                    vaskulitida CNS

                                    diagnóza- MRI (ložiska pouze supratentoriálně), bez oligonálních pásků, v séru typické protilátky pro autoimunitní onemocnění

                     lymská borelióza

                     paraneoplastické postižení CNS

                     neurodegenerativní onemocnění

                     metabolická onemocnění

             léčba- akutní ataka-vysoké dávky kortikoidů (metylprednison 3-5g za 3-5 dní)
                                 pro bezpečné podávání kortikoidů- protiulcerózní léky (inhibitory protnové pumpy) , suplementace K


    NÚ-podráždění žaludeční sliznice, flebotrombóza (kouření, HA), psychické komplikace (deprese, agitovanost, nespavost), zvýšení TK, tachykardie, hyperglykémie

dlouhodobé- zvýšená chuť k jídlu, zadržování tekutin (obezita, kožní reakce
                                 při neúčinku kortikoidů- cyklofosfamid i.v jednorázově


léčí se bez ohledu na stádium
                       relaps-remitentní RS-NENÍ  vyléčitelné

                               má za úkol zlepšit prognózu, snížit závažnost a počet atak, oddálit přechod do další formy s trvalým neurologickým postižením


   princip eskalace- 2 ataky při léčbě 1. volby ( léčba 2. volby
                                lék 1. volby- interferon beta- blokace HEB (metaloproteináza), snižuje schopnost aktivace buněk v periférii- INJEKČNÍ podání 

                                                               NÚ- chřipkové příznaky ( postupně ustupují se zvyšující se dávkou- hydratace, ibuprofen; vyšší jaterní testy, lehká leukopenie




            GA=glatyramer acetát
                                lék 2. volby- MP- natalizumab- monoklonální protilátka proti adhezivní molekule na povrchu T-lymfocytů( zabraňuje autoagresivním buňkám vstupovat do CNS
                                                                   test na JC virus
                                                   i.i Ig- po porodu, pacienti s imunodeficitem

                                                   imunosupresiva- zabraňuje lymfocytům, aby se dostaly do krevního oběhu, zůstávají na perfierii
                                při agresivně probíhající RS- autologní transplantace kmenových buněk

                       sekundárně progresivní RS

                                 zkouší se- orální imunosupresiva, cytostatické režimy, i.v Ig, kortikoidy

                       primárně progresivní RS- stejné jako u sekundárně progresivní, většinou bez efektu

                       symptomatická léčba- bez ohledu na stádium
                                 spasticita- myorelaxancia, baklofen, lokálně botulotoxin, fyzioterapie



CAVE-někteří díky spasticitě chodí
                                 sfinkterové poruchy- anticholinergika, spasmolytika, myorelaxancia



v 1. řadě hledáme infekci
                                 deprese-SSRI, pokud i sebevražedné tendence- neuroleptika
                                 neuralgické a neuropatické bolesti- antiepileptika



sekundární bolesti- léčí se stejně jako vertebrogenní
                                 třes-klonazepam



moc se nedá ovlivnit



     únava- farmakologicky se nedá moc ovlivnit




více odpočinku, zlepšení spánku, fyzioterapie
                                 kognitivní deficit
              rizika-těhotenství a kojení- poporodní období
                                    vysazení léku při početí ( těhotenství působí protizánětlivě ( před koncem těhotenství se plánuje léčba 6-12 měsíců po porodu- do konce 1. měsíce- SUMETROL i.v.- každý měsíc po dobu maximálně 6 měsíců (i kojení) ( znovunasazení biologické léčby
                      genetika- nedědí se, jenom predispozice

                      infekce- známé spouštěče atak a zhoršení

                                ATB i u virového onemocnění jako prevence před bakteriální superinfekcí

                      očkování- rizikové živými vakcínami

                      vitamín D- nízká hladina

režimová opatření



infekty-včas ATB




v době epidemií- i.m Ig, amantadin



rehabilitace- nové spoje a synapse ( zlepšení plasticity mozku



racionální strava (ryby- hodně MK), vitamín D (2 000 jednotek denně), nekouřit
