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Anotace 

Bakalářská práce popisuje onemocnění zvané roztroušená skleróza. V úvodní části je 

uvedena obecná charakteristika onemocnění. V práci jsou popsány formy roztroušené sklerózy, 

symptomy i diagnostika onemocnění. V další části této práce je popsána léčba onemocnění, 

která je rozdělena na imunomodulační a symptomatickou léčbu. V závěru se zabývá 

rehabilitací a možností nových léčiv.   
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Development of Treatment for Multiple Sclerosis 

Annotation 

The bachelor thesis describes a neuropsychic disease called Multiple sclerosis. 

The introductory part presents general characteristics of the disease. The thesis describes the 

forms of Multiple sclerosis, symptoms and diagnostics of the disease, which is divided into 

immunomodulatory and symptomatic treatment. The last part deals with rehabilitation and the 

possibility of new drugs.  
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Úvod 

Roztroušenou sklerózu (RS) poprvé popsal francouzský neurolog Jean-Martin Charcot. 

Jedná se o chronické autoimunitní onemocnění, které postihuje centrální nervovou soustavu 

(CNS). Slovo skleróza odkazuje na zjizvení v bílé hmotě, která vznikla v místech zánětlivých 

ložisek, kde již zánět odezněl. RS může vytvořit více zánětlivých ložisek a od toho je odvozeno 

slovo roztroušená. [1] 

Diagnostikovat RS je komplikované, protože nestačí pouze jediný test, který ji může 

spolehlivě potvrdit. Každý pacient má svoji jedinečnou prezentaci, svoji vlastní cestu, tedy 

i přes veškeré zobrazovací metody nemusí být diagnostika zcela zřejmá. Nejpočetnější skupina 

pacientů je ve věku mezi 20 až 50 lety, přičemž je větší prevalence u žen nežli u mužů. 

Příznaky, kterými se RS může projevit, jsou různé. První klinický příznak, který je 

charakteristický pro RS, se označuje jako klinicky izolovaný syndrom. Nejčastějším prvním 

symptomem je zánět zrakového nervu s jednostrannou poruchou zraku. Mezi další příznaky 

patří únava, pocit vyčerpání, parestezie. Onemocnění způsobuje poruchy mobility, ovlivňuje 

zrakové vnímání, kognitivní procesy, sexuální funkce. Více než 50 % pacientů pociťuje 

depresivní epizodu během svého života, čímž jsou negativně ovlivněny sociální aspekty 

jedince.  

Léčba RS se v posledních dvaceti letech posunula výrazně dopředu. Existuje 

dlouhodobá léčba, která oddaluje invaliditu, včetně postupů její eskalace, léčba symptomatická, 

tak i standardizovaná léčba akutní ataky. Nedílnou součástí léčebného programu je 

mezioborová práce psychologů i fyzioterapeutů.  
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1 Anatomie nervové soustavy 

Nervový systém se skládá z CNS, do které je zahrnut mozek a mícha, a z periferního 

nervového systému, který zahrnuje svazky nervových vláken tvořené výběžky buněk 

tzv.  neuronů. Neuron je základní morfologickou jednotkou. Hlavní částí neuronu je tělo včetně 

jeho výběžků. Tělo nervové buňky obsahuje buněčné jádro, perikaryon. Výběžky rozlišujeme 

podle směru vedení vzruchu. Ty, které přijímají vstupní informaci, označujeme jako dendrity. 

Jejich počet je větší, bývají kratší a větvenější. Neurit (axon) je výběžek, vedoucí vzruch 

směrem od těla neuronu. Ve většině případů jsou axony obaleny myelinovou pochvou, která 

se významně podílí na přenosu vzruchu směrem od těla neuronu. Myelinová pochva je 

přerušována Ranvierovými zářezy, které vytvářejí segmentaci periferního i centrálního 

nervového vlákna. Konec axonu se označuje jako terminální buton, který vstupuje do kontaktu 

s další buňkou. Toto spojní se nazývá synapse. Synapse slouží ke komunikaci mezi neurony 

v CNS. [2, 3] 

Základní funkční jednotkou nervové soustavy je reflex, který je odpovědí organismu 

na podráždění receptorů. Reflex je určen tzv. reflexním obloukem tvořeným ze 4 základních 

fází. První fází je přijetí informace receptorem. Ve druhé fázi je vzruch veden dostředivým 

nervovým vláknem do CNS. Ve třetí fázi je informace zpracována v CNS. Nakonec je výsledný 

vzruch veden odstředivým nervovým vláknem do výkonného orgánu, který zahájí svou 

činnost. [2, 3]  
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2 Roztroušená skleróza 

2.1 Charakteristika 

Roztroušená skleróza je zánětlivé demyelinizační onemocnění, při kterém je abnormální 

reakce imunitního systému těla namířena proti CNS. Imunitní systém napadá myelin, který 

pokrývá nervová vlákna a způsobí tak problémy s komunikací mezi mozkem a zbytkem těla. 

V roce 1868 byla RS souhrnně popsána J. M. Charcottem, který definoval tři základní příznaky 

pro RS: nystagmus, intenční třes a skandovaná řeč. [4, 5] 

Klinicky se onemocnění dělí na relaps-reminentní (RR), progresivní relabující (PR), 

sekundárně progresivní (SP), primárně progresivní (PP). Poškození oblastí CNS může vyvolat 

řadu neurologických příznaků, které se budou lišit u lidí s typem a závažností RS. Neexistuje 

žádný lék na RS, lze pouze zpomalit průběh nemoci. [4, 6] 

2.1.1 Relaps-reminentní forma 

Tuto formu RS má na počátku onemocnění 80 až 85 % pacientů. Je charakterizována 

střídáním atak, po kterých následuje období remise. Celkové období může trvat různě dlouho, 

ale často přetrvává několik let. Fáze remise může nastat na počátku onemocnění i bez léčby. 

Důvodem jsou rezervy v CNS, které ovšem nejsou nevyčerpatelné a při pozdním zahájení léčby 

již může nastat neurologické postižení. Čím delší je období remise a čím méně má pacient 

za rok atak, tím lépe může vypadat prognóza pro nemocného. [6, 7]  

2.1.2 Primárně progresivní forma 

Jedná se o klinickou formu RS, která je charakterizována postupným nárůstem 

postižení, které v průběhu času není závislé na počtu relapsů. Může se objevovat i různě dlouhá 

stabilizace pacienta nebo nenápadné kolísání stavu. Nejčastějším projevem je spastická paréza 

dolních končetin. Od ostatních stavů se toto stádium onemocnění liší tím, že je častější u mužů 

než u žen, což pro RS není obvyklé. [4, 8] 

2.1.3 Sekundárně progresivní forma 

U této klinické formy RS následuje po úvodním RR průběhu progrese bez přítomnosti 

relapsů nebo pouze s občasnými relapsy s reziduem. Dochází zde ke zlepšení zánětlivého 

procesu, ale zároveň je zde převaha degenerativních změn na CNS. Tento typ RS lze jen málo 

ovlivnit léčbou, velice zde záleží na konkrétním pacientovi a jeho přístupu ke cvičení, které mu 

co nejdéle pomůže udržet pohyblivost. [9] 
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2.1.4 Progresivní relabující forma 

Tato forma RS je nejméně běžná. Nejčastěji se týká pacientů, u nichž RS propuká až 

ve věku nad 40 let. U pacientů dochází k progresivnímu neurologickému úpadku se zvyšujícím 

se zdravotním postižením, s jasnými akutními relapsy, s úplnou úzdravou nebo bez ní. Typické 

příznaky jsou únava, schopnost koordinovat pohyby a poruchy s udržením rovnováhy. 

U pacientů dochází také ke snižování svalové hmoty, vyskytují se spastické parézy, poruchy 

lokomoce. Neméně časté jsou i psychické poruchy. [4]  

2.2 Výskyt nemoci 

Roztroušená skleróza je nejrozšířenější neurologické onemocnění všech věkových 

skupin po celém světě. Celosvětově postihuje více jak 2,5 miliónů osob. V posledních letech 

výrazně dochází k nárůstu nově diagnostikovaných pacientů. Incidence nárůstu může být 

způsobená jednak zlepšenou diagnostikou či dokonalejšími vyšetřovacími metodami 

a v neposlední řadě i kvůli samotnému zvýšení výskytu nemoci. Výskyt onemocnění se výrazně 

liší podle věku, pohlaví, umístění a genetického pozadí. Nejpočetnější skupina pacientů je 

ve věku mezi 20 a 50 lety. RS má větší prevalenci u žen nežli u mužů, a to v poměru 2 : 1. [1, 4] 

Velkou roli hraje také klima, v němž daný jednotlivec žije. RS se vyskytuje zejména 

v severních zemích, naopak nejméně lidí postižených RS žije v blízkosti rovníku. Mnoho studií 

dokázalo, že velký vliv na tento gradient má dostatek slunečního záření a příjem vitamínu D. 

V České republice je tímto onemocněním postiženo 160/100 tis. obyvatel. [1]  

2.3 Patogeneze nemoci 

V patogenezi se uplatňují zánětlivé procesy vedoucí k fokální destrukci myelinu, 

astroglióze a ztrátě axonů. Předpokládá se vliv genetických i enviromentálních faktorů. [4] 

2.3.1 Enviromentální rizikové faktory 

Mezi nejprobádanější enviromentální vlivy patří virové infekce, nedostatečnost 

vitamínu D a kouření. Velký vliv na průběh onemocnění má také stres, výživa, hormonální 

změny i střevní mikrobiota. [10] 

2.3.1.1 Virus Epsteina-Barrové 

První důkaz o roli viru Epstein-Barrové (EBV) v patogenezi RS je již od roku 1979, kdy 

bylo prokázáno, že lymfocyty periferní krve od pacientů s klinicky aktivní RS mají zvýšenou 

tendenci ke spontánní in vitro EBV indukované transformaci B lymfocytů. Pozdější sériové 
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studie prokázaly nižší výskyt RS u lidí, kteří nejsou pozitivní na EBV, ale riziko rozvoje 

se zvyšuje po infekci. Důkazem pro toto tvrzení je zvýšená protilátka proti jadernému antigenu 

EBV. [11, 12] 

Veškeré studie naznačují rozvoj RS po infekci EBV, ale sama o sobě k vyvolání nestačí. 

Mezi vyvolávající faktory zařazujeme kombinaci EBV a nízkou hladinu vitamínu D. Je velice 

pravděpodobné, že nedostatek vitamínu D ovlivňuje imunitní odpověď na EBV. Vitamín D 

zvyšuje produkci antimikrobiálního peptidu katelicidinu, který může chránit před EBV. [13] 

2.3.1.2 Vitamín D 

Vitamín D je v těle produkován při expozici slunečnímu světlu. Vše, co přerušuje tento 

kontakt, také omezuje množství vitamínu D v těle a tím je i zvýšené riziko vzniku RS. Mnoho 

studií uvádí, že nízká hladina vitamínu D je rizikový faktor pro RS, ale přesná povaha účinku 

je nejasná. Dostupné údaje naznačují, že vitamín D snižuje proliferaci a diferenciaci 

B lymfocytů a vede k jejich apoptóze.  V rámci přirozené imunity vitamín D tlumí produkci 

prozánětlivých cytokinů makrofágy. V subpopulaci T lymfocytů snižuje proliferaci Th1 a Th17 

lymfocytů. [14–16] 

2.3.1.3 Kouření 

Kouření je rizikovým faktorem jak z pohledu vzniku, tak z pohledu průběhu RS. 

Kouření ovlivňuje RS bez ohledu na kumulativní dávku při kouření a na věk při expozici.  

Mezi nově diagnostikovanými pacienty je dvakrát tolik kuřáků než nekuřáků. U kuřáků je 

obvyklá zvýšená hladina C-reaktivního proteinu (CRP), fibrinogenu a zánětlivých faktorů. 

Dochází k poruše řízení B a T buněčné homeostázy. Oxid uhelnatý, obsažený v cigaretách, 

způsobuje blokaci oxygenace tkání a způsobuje demyelinizaci. Oxid dusnatý způsobuje 

axonální degeneraci a nekrózu oligodendrocytů.  [17, 18] 

2.3.2 Genetické faktory 

Primární roli má geneticky determinovaná imunitní odpověď. Jedná se o genetickou 

dysfunkci T a B buněk. [1] 

CNS je od ostatních částí organismu oddělená hematoencefalickou bariérou (HEB). 

HEB tvoří endotelové buňky, které mají na svém povrchu málo adhezivních molekul. Cytokiny, 

které produkuje aktivovaný lymfocyt, mohou zvýšit výskyt adhezivních molekul na endotelu 

a tím umožňují připevnění lymfocytu k endotelu. Vzhledem k obsahu enzymů, které tvoří 

lymfocyt, je schopen vstoupit do tkáně a spustit tvorbu zánětlivého ložiska, pokud nalezne 
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antigen, který vede k jeho aktivaci. Cílem takto imunitně zprostředkovaného zánětu je myelin, 

který tvoří obal nervových vláken. V zánětlivém ložisku dochází také k poškození nervových 

vláken a jejich rozpadu. Míra ztráty nervových vláken rozhoduje o míře invalidity 

pacienta. [1, 19] 

2.3.3 Role B lymfocytů v imunopatogenezi RS  

B lymfocyty vznikají v kostní dřeni a po setkání s antigenem dozrávají v sekundárních 

lymfatických orgánech. Jejich aktivovanou formou jsou plazmatické buňky, které produkují 

imunoglobuliny a paměťové buňky. Jsou zodpovědné především za specifickou imunitní 

odpověď. Všechny zralé B lymfocyty nesou panB lymfocytární znaky, mezi nimi i molekulu 

CD20. [1]  

B lymfocyty nebyly až do nedávna spojovány do příčinné souvislosti se zánětem 

u nemocných s RS, a to i přes to, že v likvoru nemocných je možné detekovat oligoklonální 

proužky imunoglobulinů. Průkaz těchto imunoglobulinů v likvoru značí intratekální syntézu 

specifických protilátek. Příčinou zvýšeného množství imunoglobulinů jsou nejčastěji protilátky 

třídy IgG. [4] 

Role B lymfocytů v imunopatogenezi RS je velmi různorodá. Jsou významným zdrojem 

cytokinů a chemokinů. Mezi protizánětlivé cytokiny řadíme IL10 a mezi prozánětlivé patří 

TNFα a IL6. Jejich prostřednictvím jsou zapojeny do samotné buněčné organizace 

poškozujícího zánětu u nemocných s RS. [20] 

2.3.4 Role T lymfocytů v imunopatogenezi RS 

T lymfocyty po vzniku v kostní dřeni migrují do thymu, kde dozrávají. Rozlišujeme dvě 

kategorie lymfocytů, a to Tc lymfocyty a Th lymfocyty. Tc lymfocyt ničí buňky napadené 

virem a nádorové buňky. Th lymfocyty jsou tzv. pomocné lymfocyty, které pomocí cytokinů 

stimulují imunitní reakci.  Dělí se především na Th1 lymfocyt a Th2 lymfocyt. [1] 

T lymfocyty byly považovány za zcela klíčovou součást patogeneze RS. Aktivované 

lymfocyty vstupují do CNS v několikastupňových krocích, které výrazně usnadňuje zánětlivá 

reakce. Pohyb lymfocytů v CNS je řízen pomocí cytokinů, které tvoří především buňky 

imunitního systému. Cílem T lymfocytů jsou myelinové obaly, jejichž základním kamenem je 

myelinový bazický protein (MBP), což je zároveň nejdůležitější autoantigen v patogenezi RS. 

Z několika ověřených faktů vyplývá, že T lymfocyty rozeznávají virové částice a části myelinu 

jako identické struktury. [1] 
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2.4 Symptomy 

Roztroušená skleróza se může projevovat mnoha různými příznaky. V podstatě lze dělit 

příznaky dle postižení na polysymptomatickou ataku, která postihuje více nervových drah 

najednou, a ataku monosymptomatickou, která postihuje pouze jednu z nervových drah. [19] 

První klinický příznak, který je charakteristický pro RS, se označuje jako klinicky 

izolovaný syndrom. Nejčastějším prvním symptomem u pacientů s RS je zánět zrakového 

nervu s jednostrannou poruchou zraku. Mezi další příznaky RS patří extrémní únava, pacienti 

pociťují obrovský pocit vyčerpání, kdy nezvládají vykonávat ani obvyklou každodenní činnost. 

Velice častá je parestezie, kterou ovšem nemocný velice často bagatelizuje, zvláště když 

po nějakém čase odezní. Mohou se vyskytnout problémy s kontrolou močového měchýře, 

a dokonce i s kontrolou střev. Pacienti mají problémy s libidem a impotencí, které se častěji 

objevují později. Také se objevují poruchy hybnosti ve formě spastické paraparézy nebo 

mozečkové příznaky jako je skandovaná řeč, intenční třes nebo ataktická chůze. [21, 22] 

2.4.1 Optická neuritida 

Zánět očního nervu je u 20 % pacientů jedním z prvních příznaků RS. Oční neuritida 

byla dříve spojována pouze s demyelinizačním procesem, ale dle současných výzkumů je 

spojena také s axonální změnou. Propuknutí optické neuritidy způsobuje poškození axonů, 

které tvoří přibližně 82 % šířky vrstvy sítnicových nervových vláken (RNFL). Projevuje 

se bledostí optického disku a zmenšením tloušťky RNFL. U pacienta dochází náhle či 

během několika dní k částečné nebo úplné ztrátě zraku. Pacienti popisují současně 

i retrobulbární bolest, která se zhoršuje při pohybu očního bulbu.  Dochází ke ztrátě kvalit 

zrakového vnímání, především zrakové ostrosti, citlivosti na kontrast, barvocitu i zorného 

pole. [23] 

Typickým následkem optické neuritidy je Uhthoffův fenomén. Jedná se o tranzientní 

reverzibilní dysfunkci optického nervu vyvolanou jakýmkoli zvýšením tělesné teploty či 

fyzickou aktivitou. [4] 

2.4.2 Senzitivní poruchy 

Pocity snížené, zvýšené nebo jiné citlivosti se často objevují již v počátku onemocnění. 

Tyto pocity známé jako parestezie mohou zahrnovat necitlivost, brnění, pálení nebo naopak 

zvýšenou citlivost. Pocity mravenčení, pálení nebo znecitlivění, které jsou způsobeny lézemi 

v CNS, se nazývají dysestezie. Častý je i tzv. Lhermittův příznak projevující se brněním při 
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předklonění hlavy. Bohužel jsou všechny tyto příznaky velice snadno přehlédnutelné a často 

k určení správné diagnózy nevedou. [24, 25] 

2.4.3 Motorické poruchy 

Jedná se o poškození kortikospinální dráhy v míše projevující se centrální spastickou 

parézou, vyššími šlachookosticovými reflexy, zvýšeným svalovým napětím a pyramidovými 

iritačními jevy. V pozdějších stádiích RS se objevuje spastická paraparéza dolních končetin, 

tedy pacient má nevyváženou ztuhlou chůzi, je neschopný popoběhnout či poskakovat. V této 

fázi je velice často pacient upoután na invalidní vozík. Motorické poruchy jsou velice důležité 

při diagnostice RS. Cerebrální nebo cervikální léze míchy mohou vést k hemiparéze 

(viz Obrázek 1), což je velice dobře prokazatelné pomocí magnetické rezonance (MR). [19] 

 

Obrázek 1 - Pravostranná hemiparéza, řez v oblasti postranních komor. Převzato z [19] 

 

2.4.4 Sfinkterové poruchy 

Poškozené nervy mohou ovlivnit to, jak tělo interpretuje signály mezi mozkem, 

močovým měchýřem a střevem. V močovém měchýři mohou být ovlivněny svaly, které 

ukládají moč a svaly, které vyprazdňují močový měchýř. Aby se vyloučila moč, musí se tyto 

dvě sady svalů koordinovat. U pacientů s RS může být často ovlivněna koordinace těchto svalů, 

což vede k problémům s inkontinencí. Většinou je míra sfinkterových poruch v korelaci 

s mírou hybných poruch. [26] 

Nejčastější dysfunkcí dolních močových cest je neurogenní hyperaktivita detruzoru. 

Která je způsobená lézí v oblasti mozečku a sakrální míchy. Většinou se projevuje 

polakisuriemi, urgencemi a nykturiemi. Pacient má problémy s vyprazdňováním obsahu 

měchýře nejčastěji z důvodu hypokontraktility. Uretrální dysfunkce je důvodem nekompletní 

relaxace nebo částečné neschopnosti zevního svěrače močové trubice. Klinické příznaky jsou 

rozmanité od úplné inkontinence až k možné retenci moči. Moč, která není vyprázdněná, slouží 
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jako živná půda pro bakterie a u pacienta je velice pravděpodobný výskyt bakteriálních infekcí. 

[4] 

Ze střevních potíží je nejčastějším problémem zácpa. Mnoho léků na RS může také 

ovlivnit motilitu střev. Může nastat také fekální inkontinence, pokud dojde k přerušení signálu 

z mozku do střeva. [26] 

2.5 Diagnostika 

Diagnostika RS je komplikovaná, protože nestačí pouze jediný test, který ji může 

pozitivně potvrdit. Diagnóza je stanovena na základě klinického vyšetření, průběhu 

onemocnění a pomocných vyšetřovacích metod. [19] 

V roce 1965 definoval Schumacher ataku jako neurologický příznak, jenž musí 

přetrvávat alespoň 24 hodin a časový interval mezi dvěma atakami musí být alespoň 30 dnů. 

V roce 1983 přidal Poser k diagnostickým kritériím i evokovaný potenciál a mozkomíšní 

parametry a McDonaldova kritéria z roku 2001 přidala parametry MR. [5] 

McDonaldova kritéria pro diagnózu RS se v průběhu let vyvíjela (viz Tabulka 1).  

Základním principem však zůstává, že musí být splněna 3 diagnostická kritéria. Ta zahrnují 

průkaz diseminace lézí v prostoru, což znamená, že je zapojeno více cest CNS. Dále zahrnují 

diseminaci v čase, tedy v průběhu času dochází k určité aktivitě nebo postupu choroby. 

Důležitým kritériem je také vyloučení dalších diagnóz, které mohou vypadat jako RS. [27] 

V roce 2017 došlo prozatím k poslední revizi diagnostických kritérií. Zde je diagnóza 

postavena na klinických parametrech a na nálezu MR. Je zde oproti přechozím kritériím 

zdůrazněn význam imunologického vyšetření mozkomíšního moku (viz Tabulka 2). [28] 
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Tabulka 1 - Diagnostická kritéria McDonald 2010. Převzato z [29] 

Klinické projevy Další údaje potřebné pro diagnostiku RS 

2 ≤ Žádné, klinická symptomatika stačí 

2 ≤ Diseminace v prostoru nebo další ataka v jiné části CNS 

1 Diseminace v čase nebo druhá ataka 

1 Šíření v prostoru a zároveň v čase 

1) Diseminace v prostoru nebo druhá klinická ataka v jiném místě CNS 

2) Diseminace v čase nebo druhá klinická ataka 

0 (Zákeřná 

neurologická 

progrese) 

Rok progrese nemoci a nejméně dvě následující kritéria 

1)  Diseminace v prostoru na základě ≥ 1 hypertenzní léze v charakteristické 

(periventikulární, juxtakortikální, infratentoriální) oblasti 

2) Diseminace v prostoru na základě ≥ 2 hypertenzní léze v míše nebo 

přítomnost oligoklonálních pruhů v likvoru 

 

Tabulka 2 - Diagnostická kritéria 2017. Převzato z [28]  

Klinické projevy Další údaje potřebné pro diagnostiku RS 

2 ≤ Žádné  

2 ≤ Diseminace v prostoru způsobená klinickou atakou v CNS nebo pomocí MR 

1 Diseminace v čase způsobené druhou klinickou atakou nebo pomocí MR nebo 

průkazem oligoklonální syntézy v mozkomíšním moku  

1 Diseminace v prostoru a zároveň čase 

1) Diseminace v prostoru způsobená druhou klinickou atakou postihující jiné 

místo v CNS nebo pomocí MR 

2) Diseminace v čase způsobená druhou klinickou atakou nebo pomocí MR 

nebo průkazem oligoklonální syntézy v mozkomíšním moku  

0 (Zákeřná 

neurologická 

progrese) 

Rok progrese nemoci a nejméně dvě následující kritéria 

1) Diseminace v prostoru na základě ≥ 1 hypertenzní léze v charakteristické 

(periventikulární, juxtakortikální, infratentoriální) oblasti 

2) Diseminace v prostoru na základě ≥ 2 hypertenzní léze v míše nebo 

přítomnost oligoklonálních pruhů v likvoru 

 

Frekvence chybné diagnózy je odhadována na 20 %. Velmi záleží na tom, jaké má 

příslušný specialista zkušenosti s diagnostikou RS. Existují lidé, jejichž klinický průběh bude 

velmi klasický a diagnóza bude zcela jasná, ale pacienti s RS jsou jako „sněhové vločky, každý 

má svou jedinečnou prezentaci, svou vlastní cestu“. Stále zde budou lidé, u nichž klinické 

příznaky, dokonce i zobrazovací metody, nemusí být tak zřejmé. [21, 27] 

První zobrazovací metoda používána u RS byla pneumoencefalografie (PEG), ale tato 

metoda nebyla schopná ukázat demyelinizační ložiska, pouze detekovala atrofie. První metoda, 

kterou se již demyelinizační ložiska podařilo zobrazit, byla metoda výpočetní tomografie (CT). 

Pacientovi se podávala kontrastní látka a poté se zobrazily plaky jako hypodenzní ložiska. 

Bohužel senzitivita této metody byla nízká. V roce 1986 proběhlo vyšetření 200 pacientů s RS 

kvůli srovnání senzitivity u metod CT a MR. Pozitivní nález u metody CT byl jen u 50 pacientů, 
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kdežto u MR bylo pozitivních 131 pacientů. MR se tak stala metodou první volby při 

diagnostice RS. [6] 

2.5.1 Vyšetření pomocí magnetické rezonance 

Zobrazování MR se často používá k charakterizaci a kvantifikaci lézí RS v mozku 

a míše. Počet a velikost lézí je důležitý ke sledování progrese onemocnění a k vyhodnocení 

účinků nových klinických studií léčiv. Přesná identifikace lézí RS v MR snímcích je velice 

obtížná kvůli proměnlivosti v umístění, velikosti a tvaru léze. [30] 

MR diagnostika je založená především na využití T2 vážených sekvencích 

a T1 vážených sekvencích, které poskytují informace o aktivitě subklinického onemocnění 

a účinnosti léčby. Dále zahrnuje zobrazení FLAIR, které eliminuje signál volné vody a lze tedy 

detekovat hyperintenzní léze mozku či míchy. [31] 

Typický MR snímek pacienta s RS obsahuje diseminaci mnohočetných ložisek při 

zvýšené intenzitě signálu v T2W obraze v oblasti bílé hmoty (viz Obrázek 2). Při snížené 

intenzitě signálu v T1W obraze je možné zaznamenat tzv. černé díry. Tato ložiska se vyskytují 

tehdy, kdy je předpokládaná vyšší axonální ztráta. [6] 

 

Obrázek 2 - Typický obraz RS, mnohočetná ložiska zvýšeného signálu v t2W. Převzato z [6] 
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3 Léčba 

Výsledky klinických studií potvrzují, že pro pacienta je velice důležitá včasná 

diagnostika a léčba RS již v počátečních stádiích onemocnění. Lze tak významně zachovat co 

nejpřijatelnější kvalitu života. Pacienti, jejichž léčba je zahájená později, mají horší benefit 

z léčby než pacienti, u nichž se s nastavením léčby začalo již v počátečních stadiích 

onemocnění. [1] 

3.1 Historie léčby 

I přes to, že první zaznamenaný popis RS sahá do 14. století, léčba tohoto onemocnění 

se začala objevovat až ve 20. století. [32] 

Se schopností provést diagnózu pacienta a určit ovlivnitelnost postižení pomocí terapie, 

bylo možné zahájit testování léčby. Skupině pacientů, kteří měli exacerbace, byl podán 

kortikotropní hormon (ACTH). Tento hormon, produkovaný hypofýzou, stimuluje tvorbu 

steroidů v nadledvinách tak, že zvýšená sekrece těchto přírodních steroidů poskytuje 

protizánětlivý účinek. Skupina pacientů s ACTH byla porovnávána se skupinou pacientů, kteří 

obdrželi pouze placebo. Z výsledků této studie vyplývá, že ACTH urychluje zotavení pacienta. 

Později byla léčba pomocí ACTH nahrazena intravenózní steroidní terapií, která se používá při 

akutních exacerbacích. Tato studie, která pochází z roku 1969 byla první, která dokázala 

potvrdit myšlenku, že by mohla být vyvinuta terapie. [33] 

V sedmdesátých a osmdesátých letech začaly výzkumy s různými imunosupresivy, jako 

jsou cyklofosfamid, cyklosporin, azathioprin, methotrexát a glatiramer acetát. Tyto studie 

zkoumaly účinek léčby na exacerbaci RS a poskytly tak užitečnou platformu pro vývoj léčby 

v dalším desetiletí. [32] 

V roce 1981 byly publikované pozoruhodné obrázky demonstrované novou zobrazovací 

technikou MR. Před touto zobrazovací technikou byla k určení diagnózy využívána 

zobrazovací technika počítačové axiální tomografie (CAT), která byla vyvinuta počátkem 

sedmdesátých let. Tato metoda využívala opakované paprsky rentgenových paprsků rotující 

kolem objektu (původně kolem hlavy). Toto bylo vloženo ve vrstvách do počítače, kde hustotní 

„tečky“ znovu vytvořily obraz nervového systému. Výhodou této metody bylo eliminovat další 

diagnózy, které by mohly vyvolat podobné příznaky, zejména mozkové nádory. Young a jeho 

kolegové ukázali výrazný rozdíl mezi skenováním CAT a MR u stejného pacienta. Na obrázku 

pomocí CAT nebyl vidět žádný nález, ale pomocí MR bylo nalezeno 5 lézí. Young přesně 

předpověděl: „Tato technika také může prokázat míru závažnosti nemoci … a tak ji lze použít 
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ke sledování účinnosti terapeutických režimů.“ Tuto techniku zdokonalil v roce 1986 Robert 

Grossmann přidáním gadolinia jako kontrastní látky. Skenování pomocí MR s gadoliniem 

umožňuje identifikovat nové a aktivní léze. MR skenování umožnilo vědcům rychleji 

a sofistikovaněji testovat terapie k léčbě RS. [32–34] 

Své jedinečné místo ve vývoji léků na RS mají interferony (IFN). V časných studiích 

bylo zjištěno, že IFNγ vyvolává akutní exacerbaci RS. Pozornost se přesunula na IFNα a IFNβ. 

V dalších studiích se IFNβ ukázal lépe tolerovatelným než IFNα. [32] 

V roce 1988 byla zahájená studie s IFNβ-1b (Betaseron®) a β-1a (Avonex®). Výsledky 

studie β-1b prokázaly snížení akutních záchvatů v závislosti na dávce. Vedlejší účinky, 

nejčastěji příznaky podobné chřipce nebo reakce v místě vpichu, byly významné, ale 

zvládnutelné.  Betaseron byl uveden jako lék pro léčbu RS v létě roku 1993. Lék Avonex byl 

schválen roku 1996. Tento lék dokázal zpomalit atrofické změny na mozku. V roce 2000 

užívalo Avonex přes 84 000 pacientů po celém světě. [34] 

Cesta k úspěchu v léčbě nebyla bez výzev. Neúspěšné studie zahrnovaly experimentální 

léčbu s řadou slibných látek. I když nyní máme mnohem lepší pochopení patogeneze 

onemocnění, stále je potřeba zlepšit terapeutické přístupy pro RS. [32]  

3.2 Imunomodulační léčba 

Léčbu je třeba zahájit co nejdříve po stanovení diagnózy klinicky izolovaného 

syndromu nebo při naplnění diseminace lézí v čase a prostoru dle McDonaldových kritérií. 

Vždy je vhodné posoudit všechny prediktivní ukazatele a na jejich základě pak rozhodnout 

o dalším postupu léčby. Při neefektivní léčbě je třeba včas provést změnu, popřípadě léky 

se srovnatelným účinkem je možné zaměnit z důvodu špatné tolerance. [35]  

V neurologické klinické praxi, stejně jako v jiných lékařských oborech, se vyvíjí úsilí 

o vyvinutí přístupu tzv. individualizované léčby. Bohužel v tuto chvíli chybí dostatek 

biologických markerů, které by umožnily léčit pacienty individuálně podle převažujících typů 

jejich patogenetických mechanismů. Reakce pacienta na léčbu je velmi individuální, kolísá 

od plné responzivity po naprostou neefektivitu. [4, 36] 

Primárním cílem při léčbě RS je prevence invalidity v důsledku progresivní 

neurodegenerace. Sekundárním cílem je zlepšit kvalitu života, která je významně ovlivněna 

příznaky chronické únavy, bolestmi, depresemi a emočními potížemi. Z praktického hlediska 
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můžeme léčbu RS rozdělit na léčbu akutní ataky, léčbu klinicky izolovaného syndromu a RR 

formy, léčbu progresivních forem onemocnění. [1, 37] 

3.2.1 Léčba akutní ataky 

Akutní ataka je definována jako nové nebo znovu se objevující příznaky trvající alespoň 

24 hodin, a to v nepřítomnosti horečky nebo infekce. Typická léčba relapsů zahrnuje podání 

3 až 5 g methylprednisolu intravenózní cestou, nicméně je možné podat i stejnou dávku 

kortikosteroidů perorální cestou. Při podání kortikosteroidů je třeba zohlednit pacienty 

s diabetem, kardiaky, pacienty s dyspeptickými obtížemi, pacienty s psychiatrickou 

komorbiditou nebo nemocné s trombofilními stavy a přizpůsobit vedlejší léčbu k jejich 

zdravotnímu stavu, například u pacientů s diabetem je možnost zvýšení hladiny cukru, tudíž 

bude třeba monitorovat jejich glykémii. [1, 19]  

Co v tuto chvíli není zcela objasněné je to, zda je nutné pokračovat postupně 

se snižujícími dávkami perorálních steroidů tzv. taperem, aby se předešlo znovuvzplanutí 

zánětu. Obecně platí, že pokud pacient nemá dlouhodobou imunomodulační léčbu, je taper 

vhodný. Dávky se řídí stavem pacienta i jeho tolerancí kortikosteroidů. [4, 19] 

V případě nedostatečné odezvy na léčbu kortikosteroidy je možné počáteční dávku 

3 až 5 g methylprednisolu za dva týdny opakovat, popřípadě podat 3× 2 g methylprednisolu. 

Další možností je série plazmaferéz, která se provádí obden, většinou 5 až 7krát. [1] 

Pokud nastane ataka u těhotné ženy, kortikosteroidy nelze podávat. Léčebně jsou v této 

fázi dostupné pouze vitamíny skupiny B. V prvním trimestru je ke zvážení interrupce, protože 

je zde velké riziko ohrožení matky trvalou invaliditou. V dalších trimestrech závisí postup léčby 

na současné spolupráci gynekologa, neurologa a současně i genetika. Jsou podávány nižší 

dávky methylprednisolonu, tj. do celkové dávky 1 až 2 gramy. [7] 

3.2.1.1 Účinek kortikosteroidů u pacientů s RS 

Methylprednisolon je schopný volně procházet do CNS. Intravenózní podání vede 

k vyšším hladinám tohoto kortikosteroidu v CNS. Maxima dosahuje do 6 hodin a jeho hladiny 

jsou nedetekovatelné po 48 hodinách. Veškeré kortikosteroidy fungují na molekulární, buněčné 

i systémové úrovni, kdy je genomický mechanismus spuštěn již při nízkých koncentracích 

kortikosteroidů v cytosolu vazbou na steroidní receptor. Při vyšších koncentracích 

kortikosteroidů mají za následek spuštění dalších mechanismů, jako je vliv na edém, aktivita 

iontových kanálů, ovlivnění imunologických procesů. [4, 38] 
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3.2.2 Léčba relaps-remitentní roztroušené sklerózy 

Většina léčebných přípravků má protizánětlivé účinky, kdy je jejich efekt nejvyšší 

v počátečních fázích onemocnění, ale kolísá s délkou trvání choroby a narůstajícím objemem 

nevratně poškozené nervové tkáně. Na základě formálního schválení lze léčbu rozdělit do dvou 

hlavních linií, a to na první a druhou. Je třeba poznamenat, že formální schválení se nemusí 

nutně shodovat v různých zemích. Například, zatímco Úřad pro kontrolu potravin a léčiv 

(FDA) schválil fingolimod jako léčbu první linie, Evropská lékové agentura (EMA) označila 

fingolimod jako terapii druhé linie s výjimkou pacientů s vysoce aktivním onemocněním. 

Obecně je léčba první linie bezpečnější, ale ne vždy dostatečně účinná. Léčba druhé linie 

(eskalační léčba), se podává tehdy, pokud není léčba první linie dostatečně účinná nebo ji lze 

použít u pacientů, kteří mají špatné prognostické známky, jako jsou četné těžké relapsy, které 

postihují motoriku a mozeček. [7, 19, 39] 

3.2.2.1 Léčba první linie 

V současné době zahrnuje léčba v první linii injekční modulátory, z nichž jsou některé 

na trhu 25 let.  Dále tato léčba zahrnuje i novější léky, jako jsou teriflunomid 

a dimethyl fumarát, které otevřely cestu pro orální léčbu. [40] 

Interferon beta 

Interferon beta je cytokin s komplexním vlivem na autoimunitní děje u RS. Skládají 

se ze skupiny IFN-1a (Avonex®), jenž se podává v dávce 30 µg injekčně jednou týdně 

do svaloviny. Další zástupce je IFNβ-1b (Extavia®, Betaferon®) jejichž dávkování je 0,25 mg 

(1 ml) subkutánně obden. Dále se sem řadí IFNβ-1a (Rebif®) s dávkováním 22 µg nebo 44 µg 

subkutánně 3× týdně. V roce 2014 byl schválený pegIFNβ-1a (Plegridy®) s dávkováním 

125 µg v podkožní injekci 1× za 14 dní. [1, 7] 

Mechanismus působení těchto IFN stále není zcela objasněn. Jejich imunomodulační 

účinek je výsledkem několika kombinovaných mechanismů. Mezi tyto mechanismy patří 

inhibice Th17 buněk, omezení prezentace antigenu a proliferace T lymfocytů, snížená produkce 

prozánětlivých cytokinů, snížená propustnost HEB zablokováním adhezních interakcí, tlumení 

účinku matrixových metaloproteáz. [1, 40] 

Plný účinek IFNβ nastupuje do 3 měsíců od zahájení podávání. Bezpečnostní profil 

IFNβ je pro pacienta velmi příznivý, i když po začátku aplikace může být nepříjemná. Velice 

důležité je sledovat krevní testy, protože může docházet k poklesu v bílé krevní řadě. Dále 

se velice důkladně sleduje funkce štítné žlázy, protože autoimunitní postižení štítné žlázy patří 
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k nejčastějším autoimunitám sdružených s RS a k manifestaci může dojít právě při léčbě IFNβ. 

Pro pacienta je velice nepříjemný vedlejší účinek tzv. flu-like syndrom, kdy po vpichu IFNβ 

dochází k rozvoji chřipkových příznaků, mezi které patří subfebrilie, zimnice, cefalea, artralgie. 

Tomuto syndromu lze účinně zabránit současným podáním nesteroidních antirevmatik, aplikací 

léku na noc a pozvolnou titrací dávky na začátku, aby si organismus pacienta mohl na tuto 

dávku zvyknout. [4, 7]  

Glatiramer acetát 

Glatiramer acetát (GA) je umělý kopolymer složený ze 4 aminokyselin (glutamát, lysin, 

alanin, tyrozin), který vede imunitní buňky k přeměně na protizánětlivé buňky cestující 

do CNS, kde tlumí zánět a vytváří látky, které chrání nervová vlákna. GA (Copaxone®) patří 

do skupiny imunomodulačních léčiv s aplikací 20 mg v podkožní injekci denně nebo 40 mg 

3× týdně. [19, 40] 

Na rozdíl od jiných imunomodulačních léčiv má GA odlišný mechanismus účinku. GA 

vykazuje počáteční silné promiskuitní vazby na hlavní molekuly histokompatibilního 

komplexu a následnou kompetici s myelinovými antigeny o jejich prezentaci T lymfocytům. 

Pomocí monocytů a dendritických buněk mění funkci CD4+ a CD8+ T lymfocytů.  [41] 

Glatiramer acetát nemá vliv na běžné imunitní funkce. Malé procento pacientů 

zaznamenává okamžitou postinjekční reakci, která se projevuje návaly horka, těžkostí 

hrudníku, bušením srdce a úzkostmi. Příznaky začínají pár minut po injekci a ustupují 

spontánně. Tyto příznaky nejsou podnětem k přerušení léčby. Téměř všichni pacienti si 

během 3 až 4 měsíců vyvinou protilátky proti GA, nebyl však prokázán žádný vliv na klinické 

ani MR parametry efektu léčby. Typickým jevem po aplikaci GA je atrofie podkoží, která je 

těžko léčitelná, tudíž je velice zásadní kontrola míst vpichu a poučení pacienta o aplikaci 

léku. [4, 42] 

Teriflunomid  

 Teriflunomid (Aubagio®) patří mezi novější imunomodulační léčbu v první linii. 

Velikou výhodou oproti již výše zmíněným léčivům je způsob podání, který je v tomto případě 

orálně v dávce 14 mg denně. Orální podání je pro pacienta komfortnější, také se předchází 

nepříjemnostem spojeným s injekčním podáním, jako je zarudnutí v místě vpichu. [43, 44]  

Teriflunomid je aktivní metabolit leflunomidu, který byl v roce 1998 schválený 

pro léčbu revmatoidní artritidy. Selektivně a reverzibilně inhibuje mitochondriální enzym 

dihydroorátdehydrogenázu, který je nutný pro syntézu pyrimidinu de novo. Prostřednictvím 
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tohoto efektu teriflunomid blokuje aktivaci a proliferaci stimulovaných B a T lymfocytů. Tímto 

efektem omezuje nadměrnou aktivaci imunitní odpovědi, která se může podílet na aktivitě 

RS. [1, 45]  

Teriflunomid má vysokou biodostupnost, váže se na krevní bílkoviny a jeho exkrece je 

zažívacím traktem. Při podání denní dávky dochází ke snížení počtu lymfocytů. Velice častým 

vedlejším účinkem je asymptomatický vzestup hladin jaterních enzymů v krvi. U 10 % 

pacientů nastává průjem, nevolnost, zvýšené hodnoty alaninaminotransferázy (ALT) nebo i 

řídnutí vlasů. U 2 % pacientů bylo řídnutí vlasů důvodem k ukončení léčby. [4, 46] 

Největším problémem teriflunomidu je jeho teratogenní účinek, jenž se z organismu 

eliminuje 2 roky. Z výsledku testování na zvířatech vychází, že užívání tohoto léku 

během těhotenství má za následek těžké vrozené vady. Pokud žena plánuje graviditu, musí si 

projít rychlou eliminační kůrou, která zahrnuje nasazení aktivního uhlí nebo 

cholestyraminu. [19, 47] 

Dimethyl fumarát 

Fumarát, který se přirozeně vyskytuje v lidském organismu, se přímo účastní aerobní 

oxidace sacharidů, lipidů a proteinů v Krebsově cyklu, což je znázorněno na Obrázek 3. Orálně 

podávaný dimethyl fumarát (DMF) není detekován v krevním řečišti, protože se rychle převádí 

v gastrointestiálním traktu hydrolázami na monomethylfumarát, který se dále metabolizuje 

na fumarát. Ten vstupuje do Krebsova cyklu. Tuto metabolickou cestu využívají aerobní 

organismy k oxidaci acetátu. Konečným produktem je oxid uhličitý a energie ve formě 

adenosintrifosfátu. [48] 

Pilotní studie Schimrik 2006 popisuje hodnocení esterů kyseliny fumarové na léčbu 

pacientů s RR RS. Tato studie prokázala významné snížení počtu a objemu lézí, ale také 

zaznamenala vedlejší účinky jako jsou otoky, průjmy a křeče. V dalších klinických studiích je 

DMF podáván formou enterosolventních tablet. Multicentrická, randomizovaná, dvojitě 

zaslepená, placebem kontrolovaná studie fáze II Kappos 2008 odhalila významné snížení 

aktivity mozkových lézí. Perorální DMF v dávce 240 mg třikrát denně po dobu 24 týdnů snížil 

průměrný počet nových lézí ve srovnání s placebem o 69 %. Účinnost a bezpečnost léku ve fázi 

III prokázaly dvě studie, a to studie DEFINE a CONFIRM. Jednalo se o randomizované, 

dvojitě zaslepené, placebem kontrolované, multicentrické studie, které porovnávaly účinnost 

DMF v období dvou let. Ve studii DEFINE obdrželi pacienti dávku 240 mg perorálně dvakrát 

denně, ve studii CONFIRM obdrželi pacienti dávku 240 mg perorálně DMF nebo 20 mg GA 
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subkutánně denní injekce. Obě studie prokázaly bezpečnost léku a snížení počtu nových lézí 

ve srovnání s placebem. [49–52] 

DMF je perorální lék, který se podává dvakrát denně v dávce 240 mg. U pacienta 

se pravidelně kontroluje krevní obraz a jaterní testy, protože léčbu DMF nelze zahájit tehdy, 

když má pacient nízký počet lymfocytů. [19] 
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Obrázek 3 - Metabolismus DMF.  Převzato z [48] 

3.2.2.2 Léčba druhé linie 

V tomto případě je důležité si položit zásadní otázku: „Proč se vůbec zvažuje změna 

léčby u pacienta a co pro pacienta znamená přechod z první linie do druhé léčebné linie?“. 

Obvykle nastávají dva zásadní problémy při přechodu do druhé linie, a to špatná reakce 

na léčbu a problémy s tolerancí/bezpečností u léčby první linie. Prakticky všechny léky první 

linie, i včetně injektovatelného IFNβ a GA, jakož i orálního DMF a teriflunomidu, jsou jen 

částečně účinné, jak již bylo prokázáno v prospektivních klinických studiích. Typickým 

příkladem špatné odpovědi na léčbu první linie je pacient s pokračujícími relapsy, progresí 

postižení, nebo novými či zvětšujícími se lézemi na MR. V tomto případě je třeba pacientovu 

léčbu včas eskalovat, protože neúčinná léčba má za následek poškození CNS stejně, jako by 

pacient nebyl léčen vůbec. Eskalační léčba přináší ve většině případů vyšší účinnost, ale 

bohužel také více nežádoucích účinků, proto je důležité i intenzivnější monitorování průběhu 

léčby. [19, 39] 
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Z pohledu Evropské unie jsou vhodnými léky pro eskalaci léčby Fingolimod, 

Natalizumab a Alemtuzumab. Predikce toho, který lék z této řady bude u daného pacienta 

fungovat nejlépe, není možná. V Tabulka 3 je znázorněn přehled léčiv druhé linie. [39]. 

Tabulka 3 - Přehled léčiv druhé linie. Převzato z [39] 

Přehled léčiv druhé linie 

Název léku Fingolimod Natalizumab Alemtuzumab 

Způsob účinku 
Modulátor sfingosin-1-

fosfátového receptoru 

Monoklonální protilátka 

vázající se na adhezivní 

molekuly 

na lymfocytech 

Protilátka proti znaku 

CD52 na imunitních 

buňkách 

Dávkování 0,5 mg orálně 1× denně 
300 mg intravenózně 1× 

měsíčně 

První rok 5 infúzí 

během pěti dnů po 12 

mg, další rok tři infuze 

během tří dnů po 12 mg 

a další přeléčení jen 

v případě aktivity 

nemoci 

Kontraindikace 

Pacienti, kteří 

v posledních 6 měsících 

zažili infarkt myokardu, 

nestabilní anginu, cévní 

mozkovou příhodu. 

Anamnéza nebo 

přítomnost 

atrioventrikulárního 

(AV) bloku. 

Pacienti, kteří měli 

hypersenzitivní reakci 

na Natalizumab. 

HIV 

Hlavní lékové 

interakce 

Antineoplastické, 

imunosupresivní, 

imunomodulační terapie, 

léčiva, která zpomalují 

srdeční frekvenci 

Imunosupresiva Není známo 

Vedlejší účinky 

Zpomalení srdeční 

činnosti, makulární 

edém, pokles lymfocytů 

Alergické reakce, 

progresivní multifokální 

leukoencefalopatie, 

virový zánět mozku 

Pokles počtu imunitních 

buněk, pokles krevních 

destiček, autoimunitní 

onemocnění ledvin 

 

Fingolimod  

Fingolimod neboli Gylenia, je první orální diseminační terapie, schválená pro léčbu 

RR RS. Jedná se o syntetický derivát myriocinu, který je znám jako produkt některých 

tropických parazitických hub se silnými biologickými účinky. Fingolimod je fosforylován 

sfingosinkinázou typu 1 nebo typu 2 na aktivní formu, která se váže na specifické receptory 

sfingosin-1-fosfátu (S1P) a indukuje internalizaci S1P receptoru, čímž blokuje migraci 

lymfocytů ze sekundárních lymfoidních struktur. Celkově se v lidském organismu nachází pět 

podtypů receptoru pro S1P (S1P1-5), které jsou přítomné v různých tkáních. S nejvyšší afinitou 
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se fingolimod váže k podtypům S1P1 a S1P5 a s nižší afinitou k podtypům S1P3 a S1P4. 

K podtypu S1P2 se váže nejméně. Charakter tohoto léčiva je lipofilní, tudíž snadno prochází 

HEB a díky expresi S1P receptorů na neuronech, oligodendrocytech, astrocytech i mikrogliích 

může mít přímý vliv na děje probíhající v CNS. Fingolimod může mít také neuroprotektivní či 

reparativní účinky, čímž zpomaluje atrofii tkáně.  V dávce 0,5 mg obsažené v tabletě podávané 

1× denně bylo prokázané 54% snížení počtu relapsů oproti placebu. [4, 19, 53, 54] 

V případě působení fingolimodu na S1P receptorech v jiných tkání, než v tkáních 

nacházejících se v imunitním systému a CNS, je možnost vedlejších účinků, které se při léčbě 

mohou vyskytnout. Nejvyšší riziko je vliv na převodní srdeční systém, který se projevuje jako 

zpomalení srdeční činnosti, ke kterému dochází během 6 hodin po aplikaci první dávky. 

U 0,4 % pacientů léčených dávkou 0,5 mg se vyskytl makulární edém, někdy s příznaky 

rozmazaného vidění a zhoršení zrakové ostrosti, jindy zcela bezpříznakově. Vyšší riziko 

makulárního edému bylo pozorováno u pacientů s anamnézou uveitidy a u diabetiků. Odrazem 

mechanismu účinku fingolimodu je pokles lymfocytů, proto se také klade důraz na monitoraci 

krevního obrazu. [4, 19, 55] 

Natalizumab 

Natalizumab je první monoklonální protilátka zavedená do léčby v neurologii.  Váže se 

na α4 podjednotku integrinu pozdního antigenu (VLA-4), která se nachází na povrchu 

T lymfocytů, B lymfocytů, makrofágů a eozinofilů. Po navázání protilátky je zabráněno 

spojení s VCAM-1 (vascular cell adhesion molecule-1) a dalšími molekulami extracelulární 

matrix, mezi které patří fibronektin, osteopontin. Tyto děje vedou k zabránění adheze leukocytu 

s vnitřní stěnou mozkových cév a přechodu přes HEB do CNS. Natalizumab (Tisabri®) 

se podává v dávce 300 mg v infuzi jednou měsíčně. Zánět je poté intenzivně potlačen 

a u pacienta lze očekávat oddálení invalidity.  [19, 54, 56–58] 

Nejzásadnější potenciální komplikací léčby je vznik progresivní multifokální 

leukoencefalopatie (PML). Jedná se o progresivní a obvykle fatální infekci způsobenou 

lidským polyomavirem John Cunningham (JCV). Na základě této nepříznivé události 

se natalizumab používá jako sekundární léčivo. Aby byli pacienti chráněni před touto 

komplikací, byl vypracován algoritmus léčby. Obecně byly zjištěny 3 rizikové faktory 

pro vznik PML. Prvním rizikovým faktorem je pozitivita JCV protilátek, další je doba léčby 

natalizumabem, což je více jak 24 infuzí a předchozí imunosuprese. Zcela zásadní pro pacienty 
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je velmi pečlivý klinický dohled i dohled pomocí MR. V případě podezření na PML je nutné 

okamžitě léčbu přerušit. [19, 54, 56] 

Alemtuzumab 

Alemtuzumab (Lemtrada®) je humanizovaná monoklonální protilátka selektivně 

zaměřená proti povrchovému znaku CD52. Tento glykoprotein je exprimován na povrchu 

T a B lymfocytů, monocytů, makrofágů a dendritických buněk. Výsledkem léčby 

alemtuzumabem je rychlé a hluboké snížení lymfocytů, které je zprostředkované buněčnou 

cytolýzou závislou na protilátce, cytolýzou závislou na komplementu a apoptózou 

(viz Obrázek 4). Mechanismus účinku však nespočívá pouze v navození lymfopenie, ale 

v podstatnějším procesu pro RS, a to zvýšení T lymfocytů a snížení paměťových lymfocytů. 

Po léčbě se rychlost regenerace lymfocytů liší podle typu buněk, přičemž nejdříve se zotavují 

B lymfocyty, poté CD8, a nakonec se objeví CD4 a CD3 lymfocyty. Jakmile se imunitní 

rekonstituce stane více ustálenou, dominují v T buněčné populaci regulační CD4 lymfocyty, 

které jsou považovány za jeden z faktorů přispívající k dlouhodobé účinnosti. [4, 19, 54, 56, 59]  

 

Obrázek 4 - Navrhovaný mechanismus působení alemtuzumabu. Převzato z [59] 

Alemtuzumab má přijatelnější způsob podávání pro pacienta. V prvním roce se podává 

5 infuzí během pěti dnů po 12 mg, v dalším roce jsou již 3 infuze během tří dnů po 12 mg a další 

přeléčení je jen v případě aktivity nemoci. Dle Cambridgské zkušenosti vyplývá, že remise 

po dvou cyklech léčby může trvat i několik let. [19]  

Vysoká účinnost alemtuzumabu kontrastuje s jeho značnými riziky. Nejčastějším 

nežádoucím rizikem jsou reakce spojené s infuzí, jejichž vznik je vysvětlován uvolněním 
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velkého množství cytokinů po rozpadu buněk. U pacienta se tyto reakce projevují nejčastěji 

bolestí hlavy, kopřivkou, třesavkou, únavou. Tomu lze bránit podáním methylprednisolu, 

antihistaminik a antipyretik před vlastní infuzí. Dalším nepříznivým účinkem je sekundární 

autoimunita, která se až u 30 % pacientů rozvine v autoimunitní onemocnění štítné žlázy. 

Mezi další negativní účinky patří pokles krevních destiček s nebezpečím krvácení, nebo 

autoimunitní onemocnění ledvin. [4, 19, 54, 59, 60] 

Alemtuzumab prochází placentární bariérou, tedy je možnost škodlivých účinků 

na plod, nicméně teratogenní není. Vzhledem k teoretickému riziku v těhotenství lze otěhotnět 

po 4 měsících od aplikace alemtzumabem. [59] 

3.2.3 Léčba primární progrese  

Protizánětlivá terapie je k vzhledem k převládající degeneraci málo účinná. V časném 

stádiu PP RS a aktivitou procesu podpořenou nálezem na MR se podává lék orcelizumab. 

Velice důležitá je i symptomatická léčba, která zahrnuje především léčbu spasticity, mikčních 

a sexuálních poruch, bolesti a třesu. Kromě symptomatické léčby je důležité i dobré nastavení 

rehabilitační péče, ovšem pokud pacient nebyl zvyklý cvičit v přechozích letech nemoci, je 

velice obtížné ho o této nutnosti přesvědčit. [1, 19, 61] 

3.2.4 Léčba sekundární progrese 

V této fázi onemocnění ubývá zánětlivých dějů a možnosti léčby jsou značně omezené. 

U aktivní formy je možné ovlivnit progresi onemocnění imunomodulační či imunosupresivní 

léčbou. Nejdůležitějším terapeutickým opatřením k prevenci, či oddálení rozvoje SP RS, je 

včasné nasazení léků ovlivňujících průběh onemocnění. Veliký význam má v tomto stádiu 

rehabilitační a symptomatická terapie. V posledních letech došlo k významnému postupu 

v oblasti vývoje nových léků pro tuto formu onemocnění. V roce 2019 byl schválen přípravek 

siponimod pro léčbu SP RS, který se užívá jednou denně. Dalším užívaným lékem je 

mitoxantron, kde je velice důležité před zahájením léčby provést nejen vyšetření krevního 

obrazu, ale i vyšetření srdce ultrazvukem pro riziko snížení ejekční frakce levé komory a akutní 

leukemie, proto nesmí být překročena kumulativní dávka 140 mg/m2. Dalšími možnými léky 

jsou cyklofosfamid nebo methylprednisolon. Ustupuje se od léčby azathioprinem a léčby 

intravenózními imunoglobuliny. [1, 62] 
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3.3 Symptomatická léčba 

Symptomatická terapie neboli léčba zaměřená na příznaky nemoci, je nezbytnou 

součástí léčebného plánu. Lokalizace a závažnost lézí v mozku a míše je nepředvídatelná, 

a proto může být v různé míře nepříznivě ovlivněna celá řada tělních systémů, což má 

za následek nesčetné množství symptomů a komorbidit, které negativně ovlivňují kvalitu života 

pacienta. Léčbu zahajujeme v okamžiku, až když projevy obtěžují nemocného. Jednotlivé 

symptomy se nesmí bagatelizovat nebo dokonce nutit pacienta, aby se s nimi prostě smířil. Při 

léčbě RS je třeba myslet na to, že určité příznaky podmiňují další. Například spasticita 

akcentuje bolest, únava zhoršuje kognitivní funkce a naopak. [63–65]  

3.3.1 Spasticita 

Spasticita je způsobena degenerací axonů nebo chybnou funkcí, která může být 

kombinována s demyelinizačními plaky ve specifických sestupných míchách. To vede 

k narušení inhibičních cest interneuronální míchy, jenž má za následek slabost flexorových 

svalů. Spasticitu lze rozdělit na tonikum, kde je trvale zvýšený tonus nebo na fázovou formu, 

která je charakterizovaná přerušovaným zvýšeným svalovým tonem často spojeným 

s bolestivými křečemi. [63, 64] 

Stav zvýšeného svalového napětí se vyskytuje u 60 % nemocných. Pacientovi 

znepříjemňuje schopnost chůze, sebeobsluhu, spánek, způsobuje bolestivé křeče a může vést 

až k dekubitům. Na druhé straně může spasticita do určité míry pomoci zmírnit svalovou 

slabost, která snižuje stabilitu dolních končetin. Na začátku léčby je potřeba si stanovit cíle, 

kterých chce jak pacient, tak lékař v určitém čase dosáhnout. Důležité je minimalizovat faktory, 

které aktivují spasticitu. Jedná se především o zvýšenou tělesnou teplotu, probíhající infekční 

onemocnění, drobná zranění končetin atd. Dále je třeba minimalizovat negativní efekt příznaku 

na kvalitu života a také předcházet následným komplikacím spasticity. [1, 63, 64]  

Z farmakologické léčby se nejčastěji nasazují léky, které ovlivňují GABA-ergní systém. 

Mezi ně patří baklofen, gabapentin či benzodiazepiny. Dále se nasazují léky ovlivňující 

α2 adrenergní systém. Do této skupiny řadíme tizanidin. Léky by měly být podávány vzestupně 

a podle kolísání spasticity během dne. Nejúčinnější dávka musí být často „titrována“ opatrně. 

Je třeba se vyhnout rychlému přerušení léčby z důvodu možných odrazových účinků. Léky 

baklofen a tizanidin lze díky působení na různých místech kombinovat. Kombinací léčiv 

dosáhneme terapeutického efektu s nižšími dávkami a minimálních vedlejších účinků. [1, 63, 

65] 
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Botulotoxin je důležitým doplňkem k léčbě spasticity a může mít velkou hodnotu 

zejména při snižování spasticity fokálních končetin (např. aduktorových svalů). Příznivě 

ovlivňuje spastickou dystonii a kokontrakce. [1, 64]  

Významnou roli v léčbě má také fyzioterapie. Důležité je aktivní i pasivní cvičení 

a rehabilitace na neurologickém podkladě např. Vojtova reflexní lokomoce nebo 

Bobath koncept. Velice příznivý vliv na spasticitu mírného stupně má každodenní strečink. 

Vhodné je také použití termoterapie, kde se aplikuje teplo nebo chlad. [1, 65] 

3.3.2 Sfinkterové obtíže 

Více než polovina pacientů s RS trpí močovými dysfunkcemi, které se projevují 

urgencí, inkontinencí, retardací mikce i retencí. Neurogenní dysfunkce močového měchýře 

může vyvolat opakující se infekce močových cest, ale také deficit celkové energetické hladiny 

pacienta kvůli nedostatku spánku způsobeného nokturií. [1]  

Sfinkterovou funkci lze ovlivnit farmakologickými postupy i pomocí 

nefarmakologických terapií. Veškerá léčba pacienta by měla být založena na informacích 

získaných z močového deníku, sérového kreatininu, močoviny, mikrobiologického vyšetření 

a pravidelného měření zbytkového objemu. [64] 

Hlavní nefarmakologickou terapií je behaviorální terapie, která zlepšuje kontrolu 

močového měchýře změnou chování pacientových návyků. Tato terapie zahrnuje cvičení svalů 

pánevního dna, s cílem využít dobrovolnou kontrakci periuretrálních svalů k uzavření močové 

trubice. Pacienti se učí selektivně stahovat svaly pánevního dna, zatímco uvolňují břišní svaly, 

které mohou zvýšit tlak na močový měchýř. Dále terapie obsahuje trénink močového měchýře, 

který je založený na principu časované mikce. Klade se důraz na omezení spotřeby kofeinu 

a sycených nápojů, alkoholu, oříšků, čokolády a všeobecně potravin, které obsahují velké 

množství draslíku. [1, 66] 

Nejčastější farmakologickou léčbou dysfunkce močového měchýře jsou 

anticholinergika. Snižují frekvenci močení, naléhavost a inkontinenci. Profil vedlejších účinků 

zahrnuje sucho v ústech, zácpu, kognitivní problémy a nevolnost, což vede u mnoha pacientů 

k přerušení léčby. K léčbě dyssynergie detruzoru lze použít injekce botulotoxinu. Účinek 

injekcí trvá šest až dvanáct měsíců a více než 70 % pacientů je schopno použít sníženou 

anticholinergní terapii. [66]  

Poslední metodou terapie hyperaktivního svěrače je operační léčba. V tomto případě jde 

o sfinkterotomii, kde dochází k protětí svěrače s uměle vytvořenou trvalou močovou 
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inkontinencí. Zvolený přístup závisí na fyzické kondici pacienta a jeho ochotě 

spolupracovat. [67] 

Střevní dysfunkce spočívá v zácpě nebo v inkontinenci stolice. Porucha funkce střev 

se může zhoršit v důsledku léků používaných pro jiné symptomy RS, jako jsou 

anticholinergika, antidepresiva nebo léky používané na spasticitu. Při zácpě se jako první krok 

doporučuje zvýšený příjem tekutin a vlákniny, naopak při inkontinenci stolice se doporučují 

potraviny s nízkým obsahem vlákniny. Nevhodná jsou tučná a kořeněná jídla. [68] 

3.3.3 Sexuální dysfunkce 

Sexuální dysfunkce může narušit jakoukoliv oblast lidské sexuality. Jedná se o složitou 

problematiku, navíc pokud zohledníme, že se vyskytuje až u 80 % pacientů ve věku 20 až 40 

let. Pacientky si často stěžují na snížené libido a nedostatek orgasmu v důsledku snížené 

citlivosti genitálií nebo dyspareunie, se kterým úzce souvisí snížená vaginální lubrikace. Muži 

trpí erektilní dysfunkcí a časnou nebo selhávající ejakulací. Problémy korelují s délkou trvání 

nemoci, věkem, úrovní edukace, somatickými komorbiditami, depresemi či anxietou. [64, 69] 

Sexuální dysfunkci dělíme na primární, sekundární a terciální. Primární příčina úzce 

souvisí s ložisky demyelinizace CNS, která ovlivňují sexuální reakce i cítění. Sekundární 

dysfunkce je důsledek specifických symptomů RS, jako je spasticita, únava nebo dysfunkce 

močového měchýře. Terciární sexuální dysfunkce zahrnují různé psychologické reakce 

způsobené poruchami, které souvisí s RS. Mezi ně zahrnujeme např. snížené sebevědomí, 

změnu manželských a rodinných rolí, strach z odmítnutí partnerem. [64, 69]  

I přes svá onemocnění jsou pacienti s RS stále osobami se sexuálním životem, 

se schopností sdílet lásku, intimitu a sexuální zážitky. Mnoho pacientů nevyřeší otázku 

sexuálních problémů, pokud nepožádá o pomoc příslušného lékaře. Bylo prokázáno, že 

poradenské a podpůrné intervence příznivě ovlivňují sexualitu a sexuální uspokojení. Kromě 

poradenství pacientům pomáhá načasování sexuální aktivity na dobu, kdy mají nejvíce energie, 

tj. ráno nebo po období spánku. Vhodné je si vybírat fyzicky méně náročné polohy, např. 

postižený partner zaujímá pasivní pozici na zádech, zdravý partner je v aktivní pozici nahoře. 

Kvalitu sexuálního života výrazně zvyšuje užití prostředků na podporu vzrušení. [69, 70]  

Před zahájením léčby je důležité zjistit, zda pacient neužívá léky zhoršující sexuální 

dysfunkci. Nejčastěji se jedná o antidepresiva, anticholinergika, antikonvulziva. 

Nejpoužívanějším lékem u mužů v první linii léčby je selektivní inhibitor fosfodiesterázy 5 

používaný v dávce 50 až 100 mg na léčbu erektilní dysfunkce. Fosfodiesteráza 5 odpovídá 
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za degradaci cyklického guanosinmonofosfátu, který je klíčový pro relaxaci hladké svaloviny 

topořivých těles. Další používaný lék na erektilní dysfunkci je taladafil v dávce 10 nebo 20 mg. 

V první linii jsou také hojně užívané podtlakové přístroje obsahující dutý válec, který se nasadí 

na penis.  Pokud léky první line nejsou účinné, pacientům je doporučena intrakavernózní léčba 

alprostadilem. Tato metoda spočívá v aplikaci vazoaktivní látky do kavernózního tělesa 

(viz Obrázek 5). Výhodou je vysoká účinnost léčby a vznik erekce bez nutnosti sexuální 

stimulace, naopak nevýhodou je nekomfortnost při aplikaci nebo riziko prolongované 

erekce. [1, 69] 

U žen je sexualita úzce propojena s vnímáním sebe sama ve vztahu k neurologickému 

deficitu. Ženy ztrácí sexuální zájem, který koreluje s depresí ve vztahu k sexu. V terapii 

sexuální dysfunkce u žen se postupuje individuálně a symptomaticky. Používají se lubrikancia, 

vazodilatancia nebo lokální estrogenové preparáty. Bohužel dosud není žádná účinná léčba 

ve srovnání s fosfodiesterázou 5, která zaznamenala revoluci v léčbě erektilní dysfunkce. 

[1, 69] 

 

Obrázek 5 - Schéma intrakavernózní aplikace vazoaktivní látky do penisu. Převzato z [4] 

3.3.4 Neuropsychické poruchy 

Neuropsychické potíže jsou u pacientů s RS popsány již v 19. století, kde Jean 

Martin Charcot zveřejnil tvrzení, že poruchy paměti jsou patrné u většiny nemocných s RS.  

Nyní tyto poruchy lze rozčlenit do dvou velkých skupin. Do první skupiny patří poruchy 

emotivity, nálady a chování. Do druhé skupiny se zařazují kognitivní poruchy. [71, 72]   

Téměř 50 % pacientů s onemocněním RS pociťuje významnou depresivní epizodu 

během svého života. Je to jeden z hlavních determinantů kvality života, jenž může ohrozit 

i kognitivní funkce nebo výrazně zhoršit mezilidské vztahy. Velice časté jsou zde sebevražedné 

záměry, které mohou vést až k sebevraždě samotné.  Sebevražda je 7,5krát častější než u běžné 
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populace a významně vyšší, než u osob s jinými neurologickými nebo chronickými poruchami. 

Tato silná negativa jsou však vyvážena jedním velikým pozitivem – deprese je často léčitelná. 

[73–75] 

Schiffer a kolegové ohlásili první dvojitě zaslepený kontrolovaný pokus léčby 

antidepresivy u lidí s RS. Tato studie zjistila, že desipramin je účinnější než placebo, ovšem 

pacienti měli problém s anticholinergními vedlejšími účinky. Plán léčby deprese vyžaduje vždy 

mezioborovou spolupráci neurologa, psychologa i psychiatra. Počáteční farmakoterapii deprese 

zavádí neurolog nebo poskytovatel primární péče. Jsou předepisována antidepresiva 

s minimálními sedativními, hypotenzními nebo anticholinergními vedlejšími účinky. Základem 

léčby jsou antidepresiva typu SSRI (selektivní inhibitory zpětného vychytávání serotoninu) 

a SNRI (selektivní inhibitory zpětného vychytávání serotoninu a noradrenalinu). Z antidepresiv 

typu SSRI je předepisován citalopram, escitalopram, paroxetin, fluoxetin a setralin. 

Mechanismem účinku těchto antidepresiv je zvýšení množství serotoninu na synapsích, čím 

zajišťují anxiolytický efekt, a to odlišnou cestou, než je tomu u benzodiazepinů. Nežádoucí 

účinky jsou minimální a projevují se především na počátku léčby, a to nejčastěji nevolností, 

avšak byl popsán i jako vedlejší účinek narušení sexuální funkce. Pokud pacient neodpovídá 

na léčbu, jsou nasazena antidepresiva typu SNRI např. serotonergně působící venlafaxin nebo 

noradrenergní milnacipram. Novějším antidepresivem je vortioxetin, který se jeví slibně nejen 

pro léčbu deprese, ale také pro zlepšení poznávání, což je významný výsledek vzhledem 

k tomu, že kognitivní poruchy jsou přítomny přibližně u poloviny pacientů s RS. Psychologická 

léčba zahrnuje kognitivně-behaviorální terapii, interpersonální terapii a behaviorální aktivaci 

a měla by být poskytována vyškolenými pracovníky na duševní zdraví. [73, 76–79]  

Farmakologická léčba kognitivních poruch je i nadále předmětem zkoumání. Existuje 

velmi málo randomizovaných studií. Počáteční studie 4-aminopyridinu, amantadinu 

a pemolinu byly do značné míry negativní. Farmakologické intervence pro kognitivní poruchy 

u RS lze rozdělit na dva typy, a to na terapie modifikující onemocnění a symptomatické léky, 

které se konkrétněji zaměřují na kognitivní příznaky. Příznivé účinky léků modifikující 

onemocnění se mohou krátkodobě dostavit v důsledku protizánětlivých účinků léčby, 

v dlouhodobém horizontu se jedná o ochranný účinek na poškozené tkáně v mozku. IFNβ a GA 

mohou snížit progresi kognitivní dysfunkce tím, že omezí vývoj nových mozkových lézí nebo 

sníží progresi mozkové atrofie. Inhibitory acetylcholinesteráz byly testovány na jiných 

kognitivních poruchách s různým úspěchem. Z tohoto důvodu se vědci pokusili experimentovat 

s účinky těchto léků na kognitivní poruchy. [4, 71, 72] 
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Čím dál tím častějším způsobem léčby jsou nefarmakologické intervence – edukace 

a kognitivní trénink. Kognitivní a behaviorální rehabilitační strategie jsou navrženy tak, aby 

zvýšily schopnost jednotlivce zpracovávat a interpretovat informace a fungovat ve všech 

aspektech komunitního života. Důkazy naznačují, že kognitivní rehabilitace má dlouhodobý 

dopad i po léčebném období. Nejen že se zlepšila každodenní činnost, ale také vedla ke snížení 

rizika demence i 10 let po léčbě. Terapeutický efekt mnohdy spočívá v pouhém potvrzení 

problému a v podání adekvátních informací jak postiženému pacientovi, tak jeho blízkému 

okolí. Ke zmírnění kognitivních poruch může také přispět přijmutí určitých opatření. Je 

prokázáno, že kognitivní poruchy bývají akcentovány v cizím či rušivém prostředí nebo má 

na ně negativní vliv únava, tedy náročnější aktivity je lépe plánovat s ohledem na tato fakta. 

Největším problémem kognitivního tréninku zůstává zejména jeho nedostupnost pro pacienty. 

V tom případě je třeba zachovat co nejdéle práceschopnost pacientů a motivovat je k mentální 

činnosti. [80–82]  

3.3.5 Únava 

Únava je běžným a vysilujícím příznakem RS vyskytující se až u 80 % pacientů. 

Navzdory své vysoké prevalenci a významnému dopadu je únava stále špatně pochopena 

a často nedostatečně zdůrazněna kvůli své složitosti a subjektivní povaze. [83]  

Existuje mnoho faktorů, které mohou ovlivnit únavu u pacientů s RS. Je prokázáno, že 

teplo zhoršuje únavu, zatímco chlad uvolňuje stav. Účinek zvýšené tělesné teploty je vysvětlen 

nestabilitou nervového vedení v částečně demyelinizovaných vláknech. Zvýšená tělesná teplota 

indukuje blokování vedení v Ranvierových uzlech se sníženou hustotou sodíkových kanálů, 

což má za následek zhoršení neurologických funkcí. Mnohdy prvním terapeutickým opatřením 

proti únavě je chlazení. Dále má velký vliv na únavu deprese nebo bolest. U mnoha pacientů 

se také objevují abnormality spánku. [84]  

Klinicky se únava dělí na primární únavu a sekundární únavu. Primární únava je únava 

spojená s procesem RS. Možné patofyziologické mechanismy zahrnují zánět mozku, účinky 

cytokinů, neuroendokrinní abnormality, autonomní dysfunkci nebo strukturní změny mozku. 

Může být přítomna také během relapsů a k jejímu zlepšení dochází po zotavení z relapsu. Tento 

fakt poskytuje nepřímý důkaz, že zánětlivá aktivita mozku může být důležitou příčinou únavy. 

Sekundární únava je definována jako únava způsobená komplikacemi RS, včetně spánkových 

abnormalit, deprese, dekondice. [85] 
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Na začátku léčby se nejprve informuje rodina o tom, že příznak je skutečný. Bylo 

prokázáno, že sebevědomí pacienta se zvyšuje, zvláště když obdrží informaci o tom, že pocit 

vyčerpání není pouhou psychologickou reakcí na nemoc, ale jedná se spíše o důsledek 

poškození nervové tkáně. Nejúčinnějším ovlivněním únavy je cvičení. Cvičební program musí 

být individualizován, protože přetížení je škodlivé. Ze stejného důvodu je třeba rozložit 

pracovní zátěž během dne s přiměřenou dobou odpočinku. Nefarmakologické postupy léčby 

zahrnují také aerobní cvičení nebo behaviorální terapie, které jsou důležité u pacientů s únavou 

a přidruženými poruchami nálad. [4, 84, 85]  

Pro léčbu únavy u pacientů s RS byla studována řada farmakologických terapií. 

Ovlivnění únavného stavu farmakologicky je bohužel často jen s minimálním efektem. 

Nejčastěji užívanými léky proti únavě jsou amantadin, modafinil a methylfenidát. Nyní existují 

protichůdné důkazy o tom, zda léky, předepisované na únavu, jsou opravdu účinné. V publikaci 

The Lancet Neurology Bardia Nourbakhsh jsou uvedeny výsledky klinické studie porovnávající 

účinnost amantadinu, modafinilu a methylfenidátu s placebem. Autoři zde dospěli k závěru, že 

tyto léky nebyly lepší jak placebo, a navíc způsobovaly více vedlejších účinků. Je velice 

pravděpodobné, že tyto léky byly úspěšné pro snížení únavy díky síle placebo efektu. Placeba 

mají prokazatelné účinky na mozek, jako jsou analgetické účinky uvolňováním endogenních 

opioidů, stimulace uvolňování dopaminu v bazálních gangliích u Parkinsonovy nemoci 

a zlepšení nálady a reakčních časů ve srovnání s psychostimulanty, tedy není žádným 

překvapením, že placebo efekt může snížit únavu u pacientů s RS. [84, 86, 87]    

3.3.6 Bolest 

Bolest je životně důležitým signálem, který produkuje náš nervový systém, aby nás 

varoval před možným poškozením tkání. Prevalence bolesti se odhaduje na 29 % až 86 % 

v závislosti na stádiu onemocnění. Patofyziologie nemoci zahrnuje bolest, která souvisí přímo 

s chorobným procesem, jako je centrální bolest způsobená disinhibicí kortikospinálního 

systému nebo chronickou aktivací nociceptivních aferentů. Dále je bolest sekundární 

po komplikacích nemoci, jako je spasticita a kontraktury. Bolest lze také přičíst 

k farmakologické léčbě, jako je dlouhodobé užívání steroidů vedoucí k osteoporóze a následně 

k patologickým zlomeninám nebo užívání IFNβ, který zhoršuje migrénu. Používá se řada 

klasifikací bolesti. Může být vyšetřena jako akutní, subakutní a chronická nebo způsobem 

závislým na mechanismu, jako je centrální/neuropatická nebo periferní/somatická. Klasifikace, 

závislá na mechanismu, je popsána v Tabulka 4. [88, 89]  
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Tabulka 4 - Typy bolesti u RS. Převzato z [4, 88, 90] 

Typ bolesti Podtypy Charakteristika 

Neuropatická bolest 

Lhermitteův příznak 

Neuralgie trigeminu 

Trvalá bolest končetin 

Narušení somatosenzorické 

dráhy 

Nociceptivní bolest 

Bolest spojená s optickou 

neuritidou 

Bolest nervového kmene 

pocházející z nervi nervoru 

Muskuloskeletální bolest 

Vznikající z posturálních 

abnormalit sekundárních 

k motorickým poruchám 

Smíšená bolest 

Spasticita Smíšené bolesti sekundární 

k lézím v centrálních 

motorických drahách 
Bolestivé tonické křeče 

Bolesti hlavy 
Migrény Sekundární k lézím středního 

mozku Tenzní bolesti hlavy 

Idiopatická bolest 

Fibromyalgie, podráždění 

střeva, interscticiální cystitida, 

přetrvávající idiopatie bolesti 

obličeje 

Mohou mít genetické 

predispozice nebo souvisí 

s nějakým druhem mozkové 

dysfunkce 

 

Pro správnou terapii bolesti je důležité etiopatogenetické zařazení a včasná diagnostika. 

Vzhledem k různým patofyziologiím, vyvolávajících bolest, se jako prospěšné ukázaly různé 

třídy léků, které jsou popsány v Tabulka 5. [89] 
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Tabulka 5 - Léky pro léčbu bolesti. Převzato z [89] 

Třída Léky Mechanismus účinku 

Kanabinoidy 
Orální, slizniční, 

inhalační 

Aktivací presynaptických receptorů CB1 a CB2 

se sníží příliv vápníku, čímž se sníží uvolňování 

glutamátu, což vede ke snížené neuronální 

excitabilitě 

Spasmolytika 

Tizanidin Agonista α2-adrenoreceptoru, působí centrálně 

Baklofen 
Presynaptický a postsynaptický agonista GABA-B 

na úrovni páteře 

Dantrolen Blokátor vápníkového kanálu na svalové úrovni 

Antiepileptika 

Benzodiazepiny Postsynapticky zesilují receptory GABA-A v CNS 

Gabapentin/Pregabalin 

Blokáda napěťově závislých vápníkových kanálů 

inhibujících uvolňování glutamátu a dalších 

excitačních neurotransmiterů 

Karbamazepin 
Blokátor sodíkového kanálu, snižuje synaptický 

přenos 

Lamotrigin 
Blokátor sodíkového kanálu, snižuje uvolňování 

presynaptického glutamátu a aspartátu 

Antidepresiva 

Duloxetin 
Inhibitor zpětného vychytávání serotoninu 

a norepinefrinu na synaptické úrovni 

Tricyklická 

antidepresiva 

Inhibují aktivitu acetylcholinu, inhibují 

vychytávání serotoninu a norepinefrinu 

Butulinum toxin 

Botulotoxinum A, 

abobotulinum toxin A, 

rymabotulinumtoxin B 

Inhibují presynaptické uvolňování acetylcholinu 

 

Počáteční léčba bolesti zahrnuje zejména ošetřovatelství a fyzikální terapii. 

Podle potřeby je přidávána farmakoterapie přizpůsobená specifickému syndromu bolesti. 

Pacienti s neuropatickou bolestí reagují nejlépe na léčbu antiepileptiky. Při bolestivých 

spasmech jsou pacienti léčeni pomocí spasmolytik, u palčivých chronických dysestézií jsou 

předepisována noradrenergní antidepresiva. V léčbě bolestí muskuloskeletálního původu 

se zahajuje kombinace cílené fyzioterapie a farmakoterapie. Částečný efekt prokázaly 

kanabinoidy, které mění uvolňování neurotransmiterů v CNS a zmírňují tak chronickou 

neuropatickou bolest spojenou s RS. Bylo však pozorováno několik vedlejších účinků 

souvisejících s léčbou, jako jsou závratě, sucho v ústech, bolest hlavy. Pravděpodobné zneužití 

konopí a rizika vzniku akutní psychózy navíc vyloučily tyto léky z léčby chronické 

neuropatické bolesti. [4, 91, 92] 

3.3.7 Třes 

Třes je hyperkinetická porucha charakterizovaná rytmickými kmity jedné nebo více 

částí těla. Postihuje horní a dolní končetiny, hlavu, trup a hlasivky. Jazyk a čelisti nejsou 

většinou ovlivněny. Rozeznávají se různé typy třesu. Nejčastěji jde o posturální nebo kinetický 
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typ třesu. Čistý klidový nebo Holmesův třes se u pacientů vyskytují jen zřídka. Patogeneze třesu 

u RS není dobře známa. To souvisí s multifokální povahou a různou neurologickou prezentací 

nemoci. Nejvíce studií poukazuje na mozečkový původ. Hlavní teorie spočívá v tom, že 

narušení bílé hmoty demyelinizačními lézemi disinhibuje thalamus, což vede k rozvoji třesu. 

[93, 94]   

U farmakologické léčby jsou důkazy ohledně jednoznačného terapeutického přístupu 

neprůkazné. Některé léky jsou v literatuře uváděny jako účinné, jiným studiím se takových 

účinků nepodařilo dosáhnout. Příkladem je lék isoniazid, používaný k léčbě tuberkulózy, který 

byl v 80. letech předmětem otevřených i randomizovaných, placebem kontrolovaných 

křížových studií. Současné důkazy nepodporují použití tohoto léku pro léčbu třesu RS, díky 

nepřijatelným rizikům vedlejších účinků, včetně možné fatální hepatitidy, slabosti dolních 

končetin, zvýšené spasticity. Další rozpor v klinické literatuře vyvolal lék levetiracetam (LVC), 

což je antiepileptikum se širokým spektrem protikřečových účinků. Váže se na několik 

receptorů CNS, včetně receptorů umístěných v mozečku. Některé otevřené studie, například 

studie Striano et al., zaznamenala zlepšení aktivity třesu při užívání léku LVC. Randomizovaná, 

dvojitě zaslepená, placebem kontrolovaná zkřížená studie P. Feys et al. naopak vyvrátila 

příznivé účinky na zlepšení třesu. Navíc zde byly prokázány i nepříznivé účinky jako je únava 

a bolest žaludku. Rozpory lze částečně vysvětlit různými fenotypy onemocnění a různými typy 

třesu u pacientů i různými nástroji pro hodnocení třesu (odlišné klinické a fyziologické 

výsledky). [95–97]  

Kromě perorálních léků byly popsány účinky injekčně podávaného botulotoxinu A. 

Studie Anneke Van Der Walt et al., která byla dvojitě zaslepená, randomizovaná, kontrolovaná, 

poskytla důkazy, že cílená injekce botulotoxinu typu A je spojena s významným zlepšením 

třesu horní končetiny. I když botulotoxin může být pravděpodobně účinný, vedlejší účinky jsou 

často omezující. Kromě podráždění v místě vpichu je možná přechodná lokální svalová slabost, 

kterou lze minimalizovat zahájením nižší dávky během první injekční aplikace. Jako další 

komplikace, která může nastat, je vývoj neutralizujících protilátek po opakovaných injekcích. 

Tuto rezistenci lze překonat použitím botulotoxinu B. [94, 98, 99] 

Třídy léků, které byly hodnoceny klinickými studiemi, zahrnují benzodiazepiny, 

antikonvulziva, beta blokátory, kanabinoidy, antiemetika, antispasmotika. Z nich jsou 

antikonvulziva a benzodiazepiny nejúčinnější prostředky ke zlepšení příznaků, ale i přes 

maximalizovanou lékařskou péči často zanechávají u pacientů reziduální třes. [93]  
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U odolných forem třesu lze zvážit thalamotomii nebo hlubokou mozkovou stimulaci 

jader thalamu. Obecně je thalamotomie efektivnější v odstranění třesu, ale byl zde přítomen 

neurologický deficit po výkonu. Souhrnně lze říct, že pokud jde o léčbu třesu u pacientů s RS, 

bylo by možné zahájit farmakologickou léčbu na základě profilu každého pacienta ve spojení 

se zkušenostmi lékaře. V případě neúspěchu farmakologické terapie je dalším krokem odeslat 

pacienta na injekci botulotoxinu A. Posledním řešením pro rezistentní třes by byla 

thalamotomie nebo hluboká mozková terapie ve specializovaném centru. [4, 98] 

3.4 Rehabilitace a možnosti terapie 

Léčebná rehabilitace je soubor opatření, která pomáhají pacientům dosáhnout 

a udržovat optimální fyzické, intelektuální, psychologické a sociální fungování v interakci 

se svým prostředím. Jedná se o proces poskytování koordinovaného programu mezioborové 

péče, která zahrnuje řadu individualizovaných terapií. Rehabilitační program by měl brát 

v úvahu fázi onemocnění, stupeň poškození a neurologické deficity. Nepřetržitý rehabilitační 

proces by měl zahrnovat cvičení, která by eliminovala problémy vyplývající z nemoci. Program 

je sestaven z rovnovážných koordinačních cvičení a také z dechových, protahovacích 

a relaxačních cvičení. Míra cvičení a zátěže by neměla způsobovat únavu a přehřátí těla, 

protože by došlo ke zvýšenému svalovému napětí. V době probíhající ataky mohou být běžné 

činnosti vykonávány za předpokladu, že nevedou k přetížení pacienta. Terapie se v této době 

zaměřuje na udržení rozsahu pohybu ve všech kloubech, pasivní gymnastiku, nácvik 

relaxačních technik a dechovou gymnastiku. [1, 19, 100, 101] 

Lidé s RS mohou mít různé kombinace funkčních deficitů, jako jsou tělesná postižení 

(motorická slabost, spasticita, ataxie, ztráta zraku), únava, inkontinence, kognitivní nedostatky 

(paměť, pozornost), psychosociální, behaviorální a environmentální problémy. Mezinárodní 

klasifikace funkcí, zdravotního postižení a zdraví (ICF) poskytuje globální koncepční rámec 

pro kategorizaci schopností a problémů osob s odlišnými zdravotními podmínkami. Příklad 

simulovaného případu modelu ICF souvisejícího s RS je uveden na Obrázek 6. [100]  
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Obrázek 6 - Mezinárodní model klasifikace ICF s příkladem RS. Převzato z [100] 

3.4.1 Rehabilitace v časné fázi onemocnění  

Fyzické cvičení bylo po mnoho let kontroverzním problémem při rehabilitaci pacientů 

s RS. Tento problém byl způsoben tím, že u některých pacientů byla hlášena nestabilita 

příznaků během cvičení v důsledku zvýšené teploty. Dalším argumentem bylo šetření energie 

pro každodenní činnosti. Jedna z prvních průkopnických prací Petajana et al. prokázala 

účinnost fyzického cvičení na kvalitu života pacientů s RS. V této studii došlo k výraznému 

snížení deprese, únavy, hněvu a zlepšení fyzické kondice. Nyní je již známo, že dobře 

organizované fyzické cvičení je bezpečný a efektivní způsob, jak dosáhnout fyzických zlepšení 

a tím i kvalitnějšího života s RS. [102–104]  

Každý nově diagnostikovaný pacient je motivován k zahájení pohybového cvičení co 

nejdříve po stanovení diagnózy. Aerobní a anaerobní cvičení se zaměřují na různé oblasti 

fyziologického profilu. Vytrvalostní trénink jednoznačně snižuje únavu a zlepšuje 

kardiovaskulární kondici, silový trénink zvětšuje svalovou hmotu a zlepšuje nervovou aktivaci. 

Obecným doporučením pro pacienty v časné fázi onemocnění je kombinace aerobního 

a anaerobního tréninku. Ideální je kruhový trénink, který se cvičí ve skupině, což je velké plus 

i ze sociálního hlediska. Mezi další doporučované aktivity lze zařadit jógu či TaiChi, plavání, 

jízdu na rotopedu, ale v podstatě není zakázaná žádná pohybová aktivita, když jsou 

respektovány pohybové možnosti konkrétního pacienta. Zásadní je, aby pohybová aktivita 

pacienta bavila a byla prováděna pravidelně a dlouhodobě. [1, 104]  

Cvičební program sestavený pro pacienta by měl zahrnovat všechny nezbytné součásti, 

jako jsou frekvence, trvání, intenzita, způsob použití a preventivní opatření, která jsou třeba 

dodržovat. Aerobní trénink by měl probíhat 3 až 5krát týdně. Délka cvičení se postupně zvětšuje 
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od 10 minut až do 30 minut, a to při maximální tepové frekvenci (TFmax) 60 % až 85 % a při 

maximální spotřebě kyslíku (VO2max) 50 % až 70 %. Intenzita cvičení se v praxi řídí dle únavy 

konkrétního pacienta. Pacient by se měl při tréninku lehce zapotit, zvýšit svoji tepovou 

frekvenci, ale měl by být schopen při cvičení mluvit. Frekvence posilovacího tréninku začíná 

na dvou dnech v týdnu, postupně se pacient dopracuje až na 3 dny v týdnu. Trénink obsahuje 

1 až 2 posilovací série s 8 až 15 opakováními. Posilovací trénink se zaměřuje hlavně na dolní 

končetiny se zaměřením na nejslabší svalové skupiny. Mezi silovými tréninky se doporučuje 

alespoň jeden den odpočinku. Silový trénink lze provádět ve stejný den jako aerobní cvičení 

v závislosti na zdatnosti konkrétního pacienta. [1, 104] 

3.4.2 Rehabilitace při zřetelném neurologickém deficitu 

U pacientů s neurologickým deficitem dochází k úpravě stávajícího kondičního 

programu, který se rozšiřuje o individuální fyzioterapii s kombinací analytických technik 

s technikami na neurofyziologickém podkladě. Studií, prokazující účinek konkrétních 

fyzioterapeutických technik na neurologickém podkladě, není mnoho. Problematické je zajistit 

dostatečně velký a homogenní vzorek pacientů a eliminovat rozdíly ve spektru příznaků, 

kterými se RS může projevovat. V každé dlouhodobější fyzioterapii hraje velkou roli psychický 

stav, motivace pacienta a zkušenosti terapeuta, protože terapeut vychází při volbě metod nejen 

ze studií, ale především z osobních terapeutických zkušeností a z odezvy samotných pacientů. 

[1, 104] 

3.4.2.1 Vojtova reflexní lokomoce 

Tato technika pracuje na principu znovuobrození vrozených hybných bodů, které byly 

následkem poškození CNS ztraceny. Terapeut se pomocí přesného dotyku v reflexních zónách 

snaží vyvolat odpovídající pohybové vzory. Mezi základní pohybové vzory patří reflexní 

plazení a otáčení. U této techniky je důležité mít přesně definovaný problém pacienta a cíl, 

kterého lze stimulací dosáhnout. Ideální aplikace této techniky je každý den, tedy je potřeba 

k provedení terapie zacvičit i rodinné příslušníky. Terapie vede ke zlepšení trupové stability, 

snížení spasticity dolních končetin a ke zvýšení svalové síly paretických skupin. [1, 104] 

Kvaziexperimentální kontrolovaná studie Lopez et al. zkoumala účinnost Vojtovy 

terapie u pacientů s RS. Tohoto experimentu se zúčastnili dvě skupiny. První skupina byla 

rehabilitována dle Vojty, druhé skupině byla poskytnuta standardní terapie. Všichni účastníci 

této studie byli lidé s RS, všichni byli schopni ujít 100 m, ale nebyli schopni udržet měrný 

postoj 30 sekund s rukama vedle těla. Celkové výsledky této studie naznačují, že Vojtova 
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terapie zlepšila rovnováhu v každodenních činnostech u lidí s RS ve srovnání se skupinou 

se standardním terapeutickým postupem. [105]  

3.4.2.2 Bobathova metoda 

Bobathova metoda je založena na znalostech motorické kontroly, motorického učení 

a také plasticity nervové a svalové tkáně. Tato metoda předpokládá, že podstata, která vyplívá 

z poškození CNS, je dysfunkce postojových reflexů, které jsou potřeba ke koordinaci pohybů 

v prostoru. Správného svalového napětí a aktivních pohybů lze dosáhnout potlačením 

patologických vzorců držení těla. Pacienti, kteří podstupují tuto léčbu, se učí, jak ovládat své 

postoje, pohyby a poté i úkoly, které vykonávají. [106, 107] 

Jedna z významných studií, která potvrzuje účinnost Bobathovy metody na zlepšení 

mobility pacientů s RS, je studie Smedal et al. z roku 2006. Byli zde sledováni dva pacienti 

s RR RS ve stabilní fázi. Na konci této studie pacienti uváděli zlepšení rovnováhy a chůze, svůj 

stav hodnotili jako „mnohem lepší“, tedy výsledky této studie naznačují, že rovnováhu a chůzi 

lze zlepšit fyzioterapií na základě Bobathovy metody. Studie Keser et al. z roku 2013 

porovnává trupová cvičení na základě Bobathovy metody s rutinními neurorehabilitačními 

přístupy v léčbě RS. Výsledky této studie prokazují účinnost při zlepšování trupu a rovnováhy. 

[108, 109]  

Bobathova metoda pomáhá k normalizaci svalového napětí, podporuje fyziologické 

pohybové vzorce, pomáhá zlepšovat vnímaní a procítění pohybu. Tato metoda je velmi 

rozšířená v anglofonních zemích, v naší republice je častěji využívána v terapii pacientů s cévní 

mozkovou příhodou. [1, 104] 

3.4.2.3 Proprioceptivní neuromuskulární facilitace  

Tato metoda se odvíjí od představy, že mozek „myslí“ v pohybech, a ne v jednotlivých 

svalech. Principem je cílené ovlivnění motorických neuronů předních rohů míšních pomocí 

aferentních impulzů ze svalových, šlachových a kloubních proprioreceptorů. Výsledky 

kvaziexperimentální studie Ebrahimi et al. z roku 2020 ukázaly, že proprioceptivní 

neuromuskulární facilitaci lze použít ke zlepšení rovnováhy, rozsahu pohybu a spasticity 

pacientů s RS. [1, 104] 

3.4.2.4 Dynamická neuromuskulární stabilizace 

Tato metoda objasňuje vysokou svalovou interakci a její vhodné použití 

pro dynamickou stabilitu míchy. Využívá koordinovaného zapojení trupových svalů 



49 
 

pro zlepšení sagitální stabilizace trupu. Metoda léčby dynamické neuromuskulární stabilizace 

hodnotí kvalitu stability pomocí speciálních praktických cvičení, která vychází z motorické 

ontogeneze, tedy přirozeného vývoje dítěte v prvním roce života. Jednotlivé pozice umožňují 

objevit základní článek patologického řetězce, viz Obrázek 7. [1, 110]  

 

Obrázek 7 - Dynamická neuromuskulární stabilizace: 4,5 měsíční model na břiše. Převzato z [1] 

3.4.2.5 Senzomotorická stimulace 

Senzomotorická stimulace vychází z koncepce o dvou stupních motorického učení. 

První stupeň je charakterizován snahou zvládnout nový pohyb a vytvořit funkční spojení. 

Řízení pohybu na této úrovni je únavné, proto se po provedení základního pohybu CNS snaží 

přesunout řízení pohybu na nižší podkorová regulační centra. Druhý stupeň motorického řízení 

je tedy rychlejší a méně únavný. Cílem senzomotorické stimulace je dosažení reflexní, 

automatické aktivace žádaných svalů na takové úrovni, aby pohyby nevyžadovaly výraznější 

kortikální kontrolu. Tato technika napomáhá správné centraci kloubů, čímž snižuje jejich 

přetížení, také zlepšuje koordinaci pohybů a rovnovážné funkce těla. [1, 111] 

3.5 Nové možnosti léčby  

Základní vizí do budoucnosti je pro pacienty s RS neomezený přístup 

k individualizované hrazené léčbě, aby mohlo být dosaženo dlouhodobé remise onemocnění. 

Pacienti, kteří neodpovídají na léčbu, by měli mít přístup k agresivnější a experimentální terapii 

za dobře kontrolovaných bezpečnostních podmínek. [4] 

V posledním desetiletí došlo k výraznému rozšíření léčby. Větší počet možných léků 

vede k variabilnějším léčebným postupům. Novější účinné léky, které byly schváleny pro léčbu 

RR RS jsou kladribin a okrelizumab. V březnu roku 2019 byl schválen přípravek siponimod 

pod obchodním názvem Mayzent k léčbě SP RS s aktivitou onemocnění. V roce 2020 EMA 
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schválila lék Zeposia pro léčbu pacientů s RR RS. Další oblastí výzkumu je transplantace 

kmenových buněk.  [112–115] 

3.5.1 Kladribin  

Kladribin je syntetický analog deoxyadenosinu, který je rezistentní vůči adenosin 

deamináze, což umožňuje jeho delší setrvání v intracelulárním prostoru. Uvnitř buňky dochází 

k počáteční fosforylaci na aktivní formu kladribinu. Akumulace kladribinových nukleotidů 

narušuje procesy syntézy a oprav DNA, což vede k trvalé redukci lymfocytů. Užívá se ve formě 

tablety, dle váhy pacienta. Jeden kilogram tělesné hmotnosti odpovídá 3,5 mg kladribinu. Jedná 

se o pulzní léčbu, u které se v prvních 2 letech léčby užívá lék vždy první týden prvního měsíce 

a první týden druhého měsíce, ve třetím a čtvrtém roce se kladribin nepodává. V roce 2017 byl 

kladribin, pod obchodním názvem Mavenclad, registrován Evropskou komisí pro léčbu RR RS. 

[36, 114] 

Účinnost a bezpečnost kladribinu vychází z klinického hodnocení CLARITY. Celkem 

se tohoto hodnocení zúčastnilo 1 326 pacientů, kteří byli rozděleny do třech skupin. První 

skupina obdržela dávku 3,5 mg/kg, druhé skupině bylo dávkováno 5,25 mg/kg a třetí skupina 

obdržela placebo. Tato studie potvrdila významně vyšší účinnost kladribinu ve srovnání 

s placebem. Kladribin v dávce 3,5 mg/kg snížil roční frekvenci relapsů o 57,6 %. [114] 

3.5.2 Okrelizumab 

Okrelizumab je humanizovaná monoklonální protilátka, která je zaměřená 

proti B lymfocytům, které exprimují antigen CD20. První aplikace je intravenózní, která je 

rozdělena do dvou infuzí o dávce 300 mg aplikovaných v odstupu 14 dní. Další intravenózní 

aplikace je v dávce 600 mg každých 6 měsíců. Nejčastější nežádoucí účinky jsou běžné infuzní 

reakce, jejichž manifestaci lze redukovat antihistaminiky, paracetamolem 

a methylprednisolonem. [114] 

Podkladem k registraci okrelizumabu v indikaci RR RS byly studie fáze III, a to 

OPERA I a OPERA II, které srovnávaly účinnost okrelizumabu s IFN-1a. Okrelizumab 

dosáhnul v obou klinických studiích ročního snížení relapsů v porovnání s IFN-1a o 46 %. 

Okrelizumab, pod obchodní značkou Ocrevus, byl registrován EMA v roce 2018 pro léčbu 

RR RS. [114, 116]  
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3.5.3 Siponimod 

Siponimod je lipofilní substance přestupující HEB s možnými neuroprotektivními 

účinky podporujícími remyelinizaci a omezujícími synaptickou neurodegeneraci. Jedná 

se o selektivní modulátor sfingosin-1-fosfátových receptorů S1P1a S1P5, které jsou přítomné 

na neuronech, astrocytech, mikrogliích, oligodendrocytech a prekurzorech oligodendrocytů. 

Funkční antagonismus siponimodu vůči S1P1 snižuje výstup lymfocytů z lymfatických tkání 

a omezuje přestup lymfocytů do CNS. Přípravek siponimod, který byl schválen pod obchodním 

názvem Mayzent, se užívá orálně jednou denně. Před zahájením léčby je třeba zjistit genotyp 

a dle genotypu je dávka tohoto léku 1 nebo 2 mg. [112]  

Siponimod byl testován v randomizované, dvojitě zaslepené studii třetí fáze Expand, 

které se zúčastnilo 1 615 pacientů, z nichž byly 2/3 pacientů na siponimodu a 1/3 pacientů 

obdržela placebo. Hlavním hodnocením této studie bylo snížení rizika progrese disability. Při 

zhodnocení celé studijní populace bylo prokázáno snížení rizika progrese disability o 21 % 

po třech měsících a po 6 měsících o 26 %. Při léčbě je třeba věnovat pozornost zvýšenému 

riziku infekcí. Před zahájením léčby siponimodem je u pacientů bez protilátek doporučena 

vakcinace varicellovou vakcínou. [112] 

3.5.4 Ozanimod 

Ozanimod je perorální modulátor S1P, který se selektivně váže na podtypy S1P1 a S1P5 

s vysokou afinitou. Zabraňuje doputovat lymfocytům do mozku a páteře, kde mohou vytvořit 

zánět a poškodit ochranný obal nervů. [117] 

Ve dvou hlavních studiích, studie Sunbeam a Radiance, bylo prokázáno snížení počtu 

relapsů látkou ozanimod u pacientů s RR RS. Obě studie hodnotily účinnost a bezpečnost kapslí 

s obsahem 1 mg nebo 0,5 mg ozanimodu ve srovnání s intramuskulárními injekcemi 30 µg 

IFNβ-1a. Výsledky studie Sunbeam potvrzují účinnost a snášenlivost ozanimodu u pacientů 

s RR RS. Během 12 měsíců ozanimod snížil aktivní onemocnění na základě relapsů a počtu lézí 

ve srovnání s IFNβ-1a. Ozanimod v dávce 1 mg poskytoval numericky vyšší účinnost než 

ozanimod v dávce 0,5 mg. Podobné výsledky ukazuje i studie Radiance, která hodnotí účinnost 

léčby během 24 měsíců. [117, 118] 

V roce 2020 byl ozanimod schválen Evropskou komisí pod obchodním názvem Zeposia 

k léčbě RR RS. EMA rozhodla, že přínosy převyšují jeho rizika. Nejčastějšími nežádoucími 

účinky jsou zánět nosu a hrdla, která mohou postihnout více než 1 osobu z 10 a zvýšené hladiny 
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jaterních enzymů. Tento přípravek se nesmí používat u pacientů s těžkými poruchami funkce 

jater. [115] 

3.5.5 Transplantace kmenových buněk  

Transplantace kmenových buněk je dlouhodobě považována za potencionálně efektivní 

léčbu. V posledních letech byla tato metoda odsunuta do pozadí, kvůli vývoji nových léků 

ovlivňujících chorobu. Nové randomizované studie však přinášejí nadějné výsledky a motivaci 

pro další výzkum. [113]  

Studie z roku 2019 Burt et al. popisuje nemyeloblativní transplantaci krvetvorných 

kmenových buněk v léčbě RS. Do této studie bylo zařazeno celkem 110 pacientů s RR RS, kteří 

v předcházejícím roce prodělali minimálně 2 ataky. Tito pacienti byli zařazeny do dvou skupin. 

První skupina byla léčena transplantací krvetvorných kmenových buněk spolu 

s cyklofosfamidem v dávce 200 mg/kg a antithymocytovým globulinem v dávce 6 mg/kg.  

Druhé skupině pacientů byly podávány léky modifikující onemocnění odlišné od těch, co 

užívali před vstupem do této studie. Po jednom roce bylo vyšetřeno 98 pacientů, dalších 5 let 

bylo sledováno 38 pacientů. Tato studie potvrdila, že nemyeloblativní transplantace 

krvetvorných kmenových buněk vede k delšímu času do progrese onemocnění u pacientů s RR 

RS v porovnání s léčbou pomocí léků modifikující onemocnění. [113]  

Studie Boffa et al. z roku 2021 se zabývá transplantací hematopoetických kmenových 

buněk. Zahrnovala autologní transplantace krvetvorných buněk, kde byly použity zdravé 

kmenové buňky z vlastního těla účastníka k nahrazení nemocných buněk. Studie zkoumala 

210 lidí s RS, kteří podstoupili transplantaci v letech 1997 až 2019, z toho mělo 122 lidí RR RS, 

86 lidí mělo SP RS a dva měli PP RS. Vědci hodnotili účastníky po šesti měsících, po pěti 

letech a po deseti letech po transplantaci. Po pěti letech od transplantace nedošlo ke zhoršení 

stavu u 80 % pacientů. Pod deseti letech od transplantace nedošlo ke zhoršení zdravotního 

postižení u 66 % pacientů. Tato studie prokazuje, že intenzivní imunosuprese následovaná 

transplantací hematopoetických kmenových buněk by měla být považována za léčbu lidí s RS 

zejména těch, kteří nereagují na běžnou terapii. Tato studie byla omezená tím, že byla 

retrospektivní, nezahrnovala kontrolní skupinu. Je třeba dalšího výzkumu k potvrzení 

bezpečnosti této terapie. [119]  
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4 Závěr  

Tato bakalářská práce se zabývá onemocněním zvané roztroušená skleróza. Zaobírala 

jsem se charakteristikou, symptomy a diagnostikou tohoto onemocnění. V další části této 

bakalářské práce byla popsána historie léčby, léčebné strategie a v poslední části této práce jsou 

zmíněny nové možnosti léčby.  

RS může postihnout pacienta jakéhokoli věku nebo pohlaví. Obecně platí čím vyšší je 

věk pacienta, tím horší má onemocnění průběh.  Pacient, kterému je diagnostikováno toto 

onemocnění, se musí vyrovnat s faktem, že se jedná o onemocnění, které není v tuto chvíli 

možné vyléčit, pouze lze oddálit jeho průběh. Významnou roli pro co nejdéle kvalitní život má 

včasná diagnostika. Lze tak významně zachovat co nejpřijatelnější kvalitu života. V případě 

pozdějšího zahájení, má pacient horší benefit z léčby v porovnání s pacientem, kde se s léčbou 

začalo již v počátečním stádiu.  

Terapie RS se skládá z léčby akutní ataky, dále z dlouhodobé imunomodulační terapie, 

aby se omezil počet atak a oddálila progrese onemocnění a ze symptomatické terapie. Reakce 

pacienta k léčbě je velmi individuální. Primárním cílem při léčbě RS je prevence invalidity, 

sekundárním cílem je zlepšit kvalitu života.  Léčbu lze rozdělit do dvou léčebných linií, a to 

na léčbu první linie a léčbu druhé linie. Pacient obvykle přechází z první linie do druhé kvůli 

špatné reakci na léčbu a problémům s tolerancí u léčby první linie. Typickým příkladem špatné 

odpovědi na léčbu první linie je pacient s pokračujícími relapsy, progresí postižení, nebo 

novými či zvětšujícími se lézemi na MR.  

Nezbytnou součástí léčebného plánu je symptomatická terapie. Léčba se zahajuje 

v okamžiku, kdy symptomatické projevy obtěžují nemocného. Jednotlivé symptomy nesmí 

pacient bagatelizovat, je důležité myslet na to, že určité příznaky podmiňují další.  

Léčebná strategie zahrnuje i mezioborovou spolupráci s fyzioterapeutem. Každý nově 

diagnostikovaný pacient by měl být motivován k pohybovému cvičení ihned po stanovení 

diagnózy. Rehabilitační program je pacientovi sestaven individuálně, dle jeho fyzické zdatnosti. 

Je mnoho studií, které prokazují účinnost fyzického cvičení na zlepšení kvality života 

u pacientů s RS, a i přesto je rehabilitace i v této době některými neurology opomíjena.  

Na rozdíl od rehabilitace se farmakoterapie vyvíjí rychleji. V posledních letech byly 

rozšířeny léčebné možnosti u RR RS o léky Kladribin a Okrelizumab. Dlouhodobě byla 

považována za potenciálně efektivní transplantace kmenových buněk. Kvůli vývoji nových 
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léků byla tato metoda odsunuta do pozadí. Nové randomizované studie však přinášejí nadějné 

výsledky a motivaci pro další výzkum.  
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